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I. INTRODUCTION 

Actuellement, notre civilisation est confrontée à de multi­

ples problèmes, rançon inévitable d'un certain progrès. Que 

n'a-t-on pas dit ou écrit à propos de l'énergie atomique, 

de la pollution de l'air ou de l'eau, de la contamination 

de la chaîne alimentaire par divers toxiques ! L'homme mo­

derne vit dans un monde qui l'expose â de nombreuses sour­

ces de nuisances mettant sa santé en danger. Parmi celles-

ci, les solvants occupent une place d'importance non négli­

geable. Tout un chacun fait usage de produits d'entretien 

et de nettoyage contenant des solvants. En milieu profes­

sionnel, leur utilisation est fort répandue, notamment pour 

le dégraissage des vêtements, celui des pièces métalliques 

dans l'industrie mécanique, ou encore comme diluant en ate­

lier de peinture. Quel qu'en soit leur usage, les solvants 

engendrent un risque potentiel d'intoxication. 

Il est indispensable d'établir les données exactes du ris­

que pour identifier et connaître les nuisances. Bien que 

la toxicité ne soit pas la seule propriété qui caractérise 

le risque, sa connaissance en est nécessaire, car elle le 

conditionne. Dans ce but, beaucoup d'expériences sur des 

animaux de laboratoire ont été entreprises et les effets 

délétères de nombreux solvants ont ainsi pu être réperto­

riés. De plus, de multiples enquêtes épidémiologiques ont 

contribué à mieux connaître les effets des toxiques sur 

l'homme. Néanmoins, pour évaluer le risque, il faut encore 

pouvoir disposer des moyens nécessaires à la détermination 

du degré d'exposition et établir tous les paramètres qui in­

fluent sur ce dernier, â savoir le métabolisme du solvant, 
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sa distribution dans le corps humain, les voies et les vi­

tesses d'absorption et d'élimination du produit lui-même. 

Malgré le nombre impressionnant d'expériences humaines con­

trôlées qui ont été réalisées, on peut constater que cer­

tains paramètres importants ne sont pas encore disponibles 

ou que leur investigation est demeurée incomplète. En par­

ticulier, les relations entre la durée de l'exposition au 

solvant et la quantité de toxique retenue par les poumons 

ou éliminée après l'exposition n'ont pas été étudiées pour 

bien des solvants. Parmi ceux-ci, nous avons choisi deux 

composés halogènes distincts, soit le trichlorëthylëne et 

le 1 ,i ,1-trichloréthane , substances fréquemment utilisées 

dans le Canton de NeuchStel. Alors que le second solvant 

subit peu de transformation dans l'organisme, le premier 

est soumis à une forte métabolisation. 

Ainsi, ce manuscrit présente les résultats de 36 expérien­

ces rigoureusement contrôlées et effectuées dans une cabi­

ne d'expérimentation toxicologique, sur 20 volontaires ex­

posés â des concentrations et pendant des durées variables. 

L'analyse de 1 'air.alvëolaire , pendant et après le gazage, 

a permis l'étude de l'influence du degré d'exposition sur 

la rétention et l'excrétion pulmonaires, alors que la me­

sure des teneurs en metabolites dans l'urine a rendu possi­

ble la détermination du pourcentage de solvant transformé 

dans l'organisme. Cette dernière recherche n'a pu être réa­

lisée qu'à l'aide d'une méthode de dosage des metabolites 

suffisamment sélective et sensible qui fut développée au 

cours de ce travai1. 

Enfin, les résultats de ces expériences limitées dans le 
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temps pourront servir de données de base dans 1e but de pré­

voir le contrôle du degré d'exposition des personnes profes­

sionnellement exposées aux vapeurs de ces solvants. Ces élé­

ments seront utilisés, par exemple, dans un modèle mathéma­

tique simulant les conditions du milieu industriel. 
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II. GENERALITES ET TOXICITE DU TRICHLORETHYLENE ET 
DU I.I.I-TRICHLORETHANE 

Cet aperçu de la littérature n'est pas exhaustif. Il présen­

te certains travaux d'intérêt général. Des documents plus 

complets peuvent être consultés et relevons parmi eux le rap­

port du NIOSH sur le tri chloréthyl ène (1) et le 1 ,1 ,T-trlchl or-

éthane (2), une monographie des propriétés toxiques des sol­

vants chlorés (3), ou encore des rapports d'études bibliogra­

phiques tels que ceux de Smith (4), de Huff (5), de Huber (6), 

de même que des thèses de doctorat (7,8,9). 

II.1. TRICHLORETHYLENE 

A la température ordinaire, le trichlorêthylène (CHCI=CCl;;) 

est une substance liquide incolore, ni inflammable, ni ex­

plosive. La densité est supérieure à celle de l'eau (d'*-* = 

1,46) et son point d'ébullition est de 87°C. A 20 0C, une 

atmosphère saturée de trichlorêthylène en contient environ 

432 mg par 1i tre d'air. 

Un des grands avantages du trichlorêthylène vis-à-vis d'autres 

solvants provient de son ininflammabi1ité. De plus, il ne 

forme un mélange explosif avec l'air qu'a de hautes tempéra­

tures (> 4100C) et ne devient combustible que dans un milieu 

enrichi à l'oxygène (10). D'après une étude de l'I.N.R.S. de 

Nancy (11), le seuil de décomposition thermique du trichlor­

êthylène se situe à 2000C. Il se forme alors beaucoup de CO 2, 

de CO, d'HCl et depuis 4000C une grande quantité de Cl 2, de 

CC14 ainsi que du phosgene. La présence de métal tel que 

Cu, Fe et Al élève le seuil de decomposition. En particulier, 

avec du cuivre, il se dégage plus de CO 2, mais CO, HCl, Cl 2. 

COC12 et CC14 sont alors absents. Avec le fer ou l'aluminium 

il y a augmentation de la formation de CO. 
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De plus, il a été montré qu'il peut se dégager dans des 

conditions particulières de température et de pression 

du chlorure de di chioracétyle ou de 1'hexachlorbenzëne , 

produits hautement toxiques (12). 

Des stabilisateurs du trichlorêthylène sont couramment 

employés, en particulier l'acide chiorhydrique, des ac­

cepteurs de protons tels que la triéthylami ne , 1'hydrate 

d'éthylènediamine, le thymol, la benzylamine; même le pé-

trole et l'ammoniaque ont été utilisés. Le tri chioréthylène 

ne réagit pas dans les acides inorganiques à froid, mais se 

décompose violemment dans l'acide nitrique à chaud. Sa 

réaction est encore plus violente avec les alcalis, du fait 

de la formation des chloracêtylènes. D'autre part, le tri-

chloréthylène est faiblement soluble dans l'eau et très 

soluble avec une quantité de solvants usuels. Il dissout 

les gommes, les plastiques et une grande variété d'huiles 

et de grai sses. 

Avant 1967, 85¾ de la production de trichlorëthylène aux 

Etats-Unis était réalisé par chloration de 1'acéthylène, 

obtenant ainsi du tétrachloréthane qui peut ensuite être 

facilement dëhydrochl oré en trichloréthylène (13). Actuel­

lement, la ma jeure. parti e du trichlorëthylëne est fabri­

quée par chloration ou oxyhydrochloration de !'ethylene 

avec formation intermédiaire de dichlorure d'éthylène qui 

est converti ensuite en trichloréthylène par chloration. 

Les noms commerciaux du trichloréthylène sont les suivants: 

Alyglen, Blacosolve, Cecolene, Cecosolve, Chlorylen, Craw-

shawpol , Dukeron, Fleckflip, Lanadin, Lithurin, Perm-a-chlor, 

Petzinol , Trethylen, Friclen, Triklon, Vitran et Westrosol 

pour les pi us connus. 
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Utilisation industriel le 

Sa stabilité relative, son ininflammabi1ité , sa volatilité 

et sa faible solubilité dans l'eau font du trichlorêthylène 

un' solvant très utile. Spain (14) estime qu'il existe au 

moins 50 applications possibles, la plus connue étant le dé­

graissage. A cet effet, le trichlorëthylène fut tout d'abord 

employé en Allemagne, pendant la première guerre mondiale, 

comme substitut du benzène qui lui est inflammable (15). En 

particulier, on s'en sert comme dégraissant des métaux avant 

le platinage, l'anodisage et la peinture. 

On l'utilise encore comme réfrigérant, solvant d'extraction, 

solvant de purification pour les huiles, dilutif de vernis 

et d'encres et comme intermédiaire en chimie pharmaceutique 

et en parfumerie. Le tri chioréthylène a été supplanté par le 

perchlorëthylëne dans le nettoyage â sec et dans la manufac­

ture du savon (16). Comme il extrait les substances â haut 

poids moléculaire, il est très utile pour enlever les grais­

ses, ainsi que la cire du coton. Il est parfois employé com­

me bactéricide dans la conservation, comme insecticide et 

entre même dans la composition de certains produits de trai­

tement des cheveux. 

Le tri chiorëthylène est reconnu médicalement sous le nom de 

Trilène ou Trimar en Grande-Bretagne et Terilène aux Etats-

Unis. La pharmacopée britannique admet l'adjonction au pro­

duit de 0,01% de Thymol comme préservatif et pas plus de 

0.001Ï d'un colorant permettant de le reconnaître du chloro­

forme. Il doit être sans trace de matière non-volatile, de 

chlorure, de chlore, d'acide et de phosgene. 

En anesthésie, le trichlorêthylène a été souvent combiné avec 

un gaz et de l'oxygène. Il a été introduit en Grande-Bretagne 
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en 1936, recommandé par Hewer (17), Hewer et Beifrage (18), 

dix années après son adoption par les Etats-Unis comme 

anesthésique général. Stricker, Goldblatt, Warm et Jackson 

(19), de même que Wagner (20) le décrivaient comme étant 

idéal. Dans un rapport de 1948 portant sur une étude de près 

de 40'0OO cas, Ostiere (21) montrait sa faible toxicité com­

parée au chloroforme. Après avoir constaté la formation de 

dichloracëtylëne (22), l'utilisation du tri chioréthylène en 

circuit fermé fut abandonnée en 1944. Mélangé à- l'air (0,5%), 

le tri chloréthylène a servi couramment d'analgésique en ob­

stétrique, comme le recommandait le Medical Research Council 

de Grande-Bretagne en 1954 (23). En remarquant son action sur 

le nerf trigeminal des ouvriers, Plessner (24) a utilisé le 

trichlorëthylène comme analgésique dans le cas de neuralgie 

du trijumeau. Des expériences ultérieures montrèrent l'inef­

ficacité d'un tel procédé (25, 26). Le trichlorëthylène a 

encore été utilisé en cas de trouble respiratoire et d'angine 

(27). Toujours dans le domaine médical, le trichlorëthylène 

a été employé en psychiatrie (28), comme antihelmintique (29) 

et pour la désinfection des plaies. Cependant, il est pra­

tiquement abandonné actuellement, en particulier en Suisse. 

11 .2. I ,1 ,I-TRICHLORETHAHE 

Il existe deux isomères du trichloréthane : le 1,1,1-trichlor-

ëthane et le 1,1 ,2-trichiorêthane. Le deuxième a une impor­

tance industrielle très limitée. Sa principale réaction phy­

siologique sur l'organisme consiste en la dépression du sys­

tème, nerveux central. D'après les recherches expérimental es, 

cet isomère est plus toxique lors d'une exposition aiguë que 

son homologue. De plus, son action serait qualitativement et 

quantitativement comparable â celle du tétrachlorure de car­

bone lors d'expositions chroniques. 
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Le 1,1,1-trichloréthane, aussi nommé méthyl-chi oro forme (MC), 

est, à température ambiante, un liquide incolore 5 l'odeur 

caractéristique du chloroforme. Sa densité est également su­

périeure à celle de l'eau (d^O = 1,35) et son point d'ëbulli-

tion est de 74°C. A 20 0C, une atmosphère saturée de méthyl-

chloroforme en contient environ 731 mg/1. Peu soluble dans 

l'eau, il est soluble dans l'alcool éthylique, dans l'ëther 

ëthylique, dans le sulfure de carbone et dans le tétrachlo­

rure de carbone. 

A l'instar de nombreux hydrocarbones chlorés, le 1,1,1-tri­

chloréthane réagit avec l'aluminium et avec ses alliages. Il 

faut donc lui incorporer un inhibiteur pour prévenir sa dé­

gradation. Il est ininflammable et n'entretient pas la com­

bustion dans l'air â la température et à la pression ordinai­

res . 

Le seuil de décomposition thermique se situe entre 200 et 

2500C. Il se forme les mêmes substances toxiques qu'après 

décomposition du trichlorëthylène cependant avec une augmen­

tation de la teneur en COCl g § partir de 5000C. La présence 

de métal provoque une diminution du seuil de décomposition, 

montrant alors une faible stabilité thermique, cela surtout 

en présence de fer (11). 

La synthèse industrielle courante fait appel â la chloration 

de 1'ëthane. 

C'est seulement en 1955 que le 1,1,1-trichloréthane a fait 

son apparition dans l'industrie aux Etats-Unis. Il est large­

ment employé dans le nettoyage â froid des pièces métalli­

ques que l'on désire dégraisser ou débarrasser de l'huile ou 

de la cire qui les recouvrent ou les souillent. Il s'est aus­

si révélé utile pour le dégraissage à la vapeur et pour des 

appiications en aérosol. 
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Bien que la dégradation bactérienne du HC ne soit pas très 

importante, selon McConnell et coll. (30), les produits commer­

ciaux contiennent des inhibiteurs afin d'éviter la décomposi­

tion chimique, d'après Hardie (31) et McKinney et coll. (32). 

II.3. TOXICITE 

a) Généralités 

Plusieurs auteurs dont Adams et coll. (33, 34) se sont préoc­

cupés d'étudier les effets des vapeurs de ces deux solvants 

lors d'expositions simples, cela en rapportant sur des gra­

phiques la concentration respirëe en fonction du maximum, du 

minimum et de l'absence de mortalité du encore du manque d'ef­

fets délétères. L'analyse de ces résultats montre que le tri­

oni orëthylëne est plus toxique que le 1 ,1 ,1-trichlorêthane. 

En effet, chez le rat, le maximum de mortalité est obtenu 

après 5 h d'inhalation, respectivement à 8'000 et 2O1OOO ppm. 

Ces concentrations peuvent être facilement atteintes dans de 

petits espaces fermés puisqu'à" 20 C une atmosphère saturée de 

1 ,1 ,1-trichioréthane contient 126'000 ppm et une de trichlor-

ëthylène 76'000. De plus, la comparaison des autres résultats 

obtenus montre que le trichlorêthylêne est plus nocif que le 

1 ,1 ,1-trichlorêthane, puisque ce dernier produit les mêmes ef­

fets à 9'000 ppm que le premier à 3'500 ppm. 

La dose léthale 50 { D L J Q ) a été déterminée essentiellement 

par Klaassen et Plaa (35, 36, 37), Plaa (38), Gehring (39) 

et Torkeìson et coll. (40) chez les souris, les chiens, les 

rats et les cobayes, après administration des solvants par 

injection intraveineuse. Le tableau 1 montre les différentes 
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TABLEAU I . Toxicité du trichloréthylène et du 1,1,1-trlchlorethane exprimée sous 

forme de DU n {dose le tha l* 5Q). 

Solvant Animi Vole d'entrée dans OL5- Référence 

T organisme 

TRI 

HC 

THI 

MC 

K 

MC 

TRI 

HC 

TRI 

HC 

HC 

HC 

K 

K 

HC 

souris 

souris 

souris 

»our is 

souMs 

souris 

cMens 

chiens 

chiens 

en lens 

rats (ni les) 

rats (femelles) 

souris (femelles) 

lapins (fenelles) 

cochons d'Inde (maies) 

intra-peritoneale 

Intra-péritonéale 

intra-péri tonét le 

intra-pér i tortele 

lntra-pér1tonesle 

Intra-peritoneale 

intra-péritonéale 

In t r t -pér l tonét le 

intra-péritonéale 

1ntra-pér1tonéale 

orale 

orale 

orate 

orale 

orale 

3ZO0 rrç/kg 

5300 rg/kg 

24,0 «niol/kg 

40,3 nnol/kg 

4700 05/kg 

35, ! «wol/kg 

2800 mg/kg 

4!00 mg/kg 

21,3 rraol/kg 

31,5 nnol/kg 

12300 39/19 

10300 ag/kg 

11240 mg/kg 

SMO ng/kg 

9470 mg/kg 

<") 
(37) 

(38) 

(38) 

(39) 

(39) 

(36) 

(36) 

(36) 

(36) 

(40) 

(40) 

(40) 

(«) 
(40) 

valeurs obtenues par ces expériences. 

C'est â Adams et coll. (33, 34) que l'on doit les études 

concernant l'action du trichloréthylène et du 1,1,1-tri-

chloréthane dans le cadre d'expositions répétées. Ces 

chercheurs ont aussi pu observer que les cobayes sont plus 

sensibles aux effets du 1,1 ,1-trichloréthane que les rats 

et les singes. Ces derniers animaux ne paraissent pas être 

affectés par l'inhalation du solvant à des concentrations 

de l'ordre de 3'000 ppm durant 7 h/j, 5j/s, durant 1 â 3 

mois, alors que les premiers n'ont supporté que des concen­

trations allant de 650 â l'OOO ppm. Par contre, lors des 

expériences effectuées avec le trichloréthylène pendant 6 

mois, aucun effet n'a été observé chez les singes exposés 

à 400 ppm, chez les rats et les lapins â 200 ppm et chez 

les cobayes â 100 ppm. 
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b) Action sur le système nerveux 

Chez l'homme, l'inhalation de trichlorëthylêne ou de 1,1,1-

trichiorëthane peut conduire à des effets sur le système 

nerveux central, même si aucun trouble organique n'est ob­

servé. 

De nombreux auteurs ont étudié l'action de ces solvants sur 

le système nerveux de l'être humain : 

Carpenter (41), Rowe et coll. (42), McBirney (43), Stewart 

et coll. (44 â 48), James (49), Stopps et coll. (50), Stahl 

et coll. (51), Baerg et coll. (52), Salvini et coll. (53), 

Patel et coll. (54), Bauer et Rabens (55). Chez les sujets 

exposés à différentes concentrations, ils ont constaté les 

symptômes subjectifs suivants: anxiété, sentiments d'irres-

ponsabilité, di fficultésde concentration, somnolence, into­

lérance à l'alcool, réduction de la libido, faiblesse mus­

culaire, frémissements, vertiges et céphalées. 

c) Acti on sur 1 e foie 

L'observation des changements histologiques ou chimiques a 

permis â un certain nombre d'auteurs d'étudier l'action du 

trichloréthylëne et du 1 ,1 ,1-trichloréthane sur le foie, l'un 

des organes le plus touché lors d'expositions â ces sol­

vants. Cette hëpatotoxici té a été démontrée, en particulier 

chez l'animal, par Adams et coll. (33, 34), Rowe et coll. 

(42), Klaassen et Plaa (36, 37), Cornish et coll. (56), 

McEwan et coll. (57), McNutt (58) et, en ce qui concerne 

l'homme, par James (49), Kylin et coll. (59), Stahl et coll. 

(51), Baerg et coll. (52) et Bauer et Rabens (55). Ceux-là 

ont observé des altérations histologiques avec présence de 

gouttelettes de graisse dans certaines cellules du foie, des 
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hepa tomega l ies e t des m o d i f i c a t i o n s b i o c h i m i q u e s t e l l e s 

que l ' é l é v a t i o n dans l e serum du taux des t ransaminases 

g l u t a m i q u e - p y r u v i q u e (SGPT) ou g l u t a m i q u e - o x a l i q u e (SGOT) 

e t de t r i g l y c é r i d e s . Par c o n t r e , D o r n e t t e e t Jones (60 ) 

n ' o n t pas c o n s t a t é d ' a l t é r a t i o n de l ' a c t i v i t é de l a SGPT 

chez c i n q s u j e t s a n e s t h ê s i é s avec l e 1 ,1 , 1 - t r i c h l o r é t h a n e 

pendant 2 h e u r e s . 

K y l i n e t c o l l . (59) on t s i g n a l é des a l t é r a t i o n s f a i b l e s e t 

r é v e r s i b l e s dans l e f o i e de r a t s exposés â 3 '200 ppm de 

t r i c h l o r é t h y l ë n e . Cependant , se lon Klaassen e t Plaa ( 3 6 , 3 7 ) , 

l ' i n j e c t i o n i n t r a - p ë r i t o n é a l e de 3 '800 mg/kg de 1 , 1 , 1 - t r i -

c h l o r é t h a n e chez l e s r a t s n 'a p r o d u i t aucune é l é v a t i o n des 

t r i g l y c é r i d e s dans l e sang. L ' h é p a t o t o x i c i t é du 1 , 1 , 1 - t r i -

c h l o r ê t h a n e chez les r a t s , l es l a p i n s , l es ch iens e t l e s 

cochons d ' I n d e a é té r e l e v é e par T o r k e l s o n e t c o l l . (40) 

après e x p o s i t i o n à 500 ppm du ran t 6 m o i s , 7 h / j e t 5 j / s . 

d.) A c t i o n sur l e s poumons, l e s r e i n s e t l e coeur 

L ' a c t i o n du t r i c h i o r é t h y ì è n e e t du 1 ,1 , 1 - t r i c h l o r é t h a n e 

sur l es poumons a é té é t u d i é e , pour l ' a n i m a l , par T o r k e l s o n 

e t c o l l . ( 4 0 ) , P rendergas t e t c o l l . ( 6 1 ) , e t pour l'homme 

par James ( 4 9 ) , S t a h l e t c o l l . (51) e t Pa te l e t c o l l . ( 5 4 ) . 

I l s o n t c o n s t a t é que ces s o l v a n t s , dans c e r t a i n e s c o n d i t i o n s 

d ' e x p o s i t i o n , p o u v a i e n t p r o d u i r e des oedèmes, des hémorra­

g ies e t l ' i n f l a m m a t i o n de c e t o r g a n e . 

D* a u t r e p a r t , une i r r i t a t i o n e t un gon f l emen t des tubes p r o -

x i m a l s rénaux s t a t i s t i q u e m e n t s i g n i f i c a t i f s on t é té remar­

qués chez l e s s o u r i s qu i a v a i e n t reçu par i n j e c t i o n p e r i t o ­

nea le 3 '400 mg/kg de 1 , 1 , 1 - t r i c h l o r é t h a n e ; cependan t , ce 

même type d ' e x p é r i e n c e avec 800 mg/kg de t r i c h l o r ê t h y l ë n e 

n 'a pas p r o d u i t de t r o u b l e s rénaux . 
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Pour les chiens anesthesias avec le 1,1,1-tri chloréthane, 

Krantz et coll. (62) ont observé des altérations minimes 

dans les électrocardiogrammes, comme 1'ont également rele­

vé Dornette et Jones (60) en ce qui concerne l'homme. Par 

contre, la tension artérielle et la consommation d'C>2 dimi­

nuent considérablement chez les singes. 

e) Action sur la peau 

Comme la plupart des solvants, le trichlorêthylène et le 

1 ,1 ,1-tri chiorëthane ont une action dégraissante sur la 

peau sèche et facilite l'apparition de gerçures et de cra­

quelures. Le contact direct de la peau avec ces solvants 

(sous forme liquide ou de vapeur) provoque fréquemment des 

érythèmes, des exzémas et parfois des dermites sévères qui 

commencent par les mains et les avant-bras pour se répandre 

ensuite au reste du corps. Ceci a été prouvé pour le tri-

chloréthylène par les études de Bauer et Rabens (55), 

McBirney (43) et Stewart et coll. (43), ainsi que par Stahl 

et coll. (51) pour le 1 ,1,1-trichloréthane. 

-f) Effets cancérigène et tératogène 

L'exposition de rats et de souris aux vapeurs de trichlor-

ëthylène ou de 1 ,1,1-tri chiorëthane n'a causé aucune mal­

formation de l'embryon, du foetus ou autres, selon l'étude 

de Schwetz et coll. (63). Par contre, après l'inhalation 

répétée de ces solvants, un taux de croissance anormal a été 

observé par Adams et coll. (33, 34), Rowe et coll. (42) et 

Prendergast et coll. (61), chez les animaux qui n'avaient 

pourtant manifesté aucun signe d'intoxication, Selon un rap­

port du National Cancer Institute (64), le trichloréthylène 

est cancérigène chez les souris. En effet, après avoir donné 

durant 5 j/s des doses variant entre 700-900 et 1'400-1'8OO 

mg/kg, chez les femelles, ou entre 1'000-1'200 et Ì M 0 0 -
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- 1'8OO mg/kg, chez les mâles, l'accroissement du nombre 

de tumeurs du foie (carci nome hëpatocellulaire) dans la 

race hybride B6C31 était statistiquement significatif. 

L'incidence était même supérieure chez les mêles. Cepen­

dant, lorsque les rats Osborn-Mendal ont reçu quotidienne­

ment et dans les mêmes conditions expérimentales des doses 

entre 500-1'000 mg/kg, aucune augmentation significative 

des tumeurs du foie ou d'autres organes a été constatée. A 

la suite de ce rapport, le problème du pouvoir cancérigène 

du trichlorëthylëne a été abondamment discuté, en particu­

lier par Seltzer (65), vu son utilisation croissante en 

milieu industriel (66). De même, la présence d'un metabo­

lite intermédiaire responsable des propriétés cancérigènes 

a été étudiée par vanDuuren et coll. (67) et par Boit et 

coll. (155). 

g) Synergi sme 

L'exposition des rats à 890 ppm de 1 ,1 ,1-trichloréthane 

pendant 2 heures provoque, après un traitement de 4 jours 

avec le phénobarbital introduit par injection intra-périto-

néale (50 mg/kg/j), une augmentation du poids du foie et de 

l'activité des transaminases SGPT et SGOT, de même qu'une 

diminution de l'activité de la glucose-6-phosphatase, selon 

l'étude de Carlson et coll. (68). 

Selon Fuller (69), l'effet de somnolence de 1'hexobarbital , 

du meprobamate et de la zoxazolamine diminuait chez les rats 

et les souris, après une exposition de 2'500 à 3'000 ppm de 

1,1,1 -trichl oréthane. 
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E n f i n , l es e f f e t s v a s o d i l a t a t o r s e t d ' i n t o l é r a n c e à l ' a l ­

coo l dus à l ' a c t i o n cumulée de l ' a l c o o l e t du t r i c h i o r é t h y -

lëne o n t é té abondamment d é c r i t s par de nombreux a u t e u r s 

{70 ä 7 7 ) . Ces e f f e t s son t à m e t t r e en r a p p o r t avec ceux 

c o n s t a t é s après i n g e s t i o n d ' a l c o o l e t d ' h y d r a t e de c h l o r a l 

(78 - 8 3 ) . 
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I I I . ABSORPTION, METABOLISME ET ELIMINATION DU 

TRICHLORETHYLENE ET DU LLI-TRICHLORETHANE 

III.l. ASPECTS GENERAUX 

Dans la majeure partie des cas, l'intoxication aux solvants 

a lieu par inhalation, c'est-à-dire par voie pulmonaire. Par­

fois, le solvant est ingéré par accident ou lors de tentati­

ve de suicide. Oe plus, en milieu industriel, une absorption 

importante peut aussi se produire à travers la peau, mais 

celle-là est facilement évitée par le port de gants de pro­

tection. Ainsi, 1'absorption pulmonaire est la principale 

voie de pénétration dans l'organisme pour ces solvants. 

Lors de chaque respiration, le trichloréthylène et le 1,1,1-

trichlorêthane parviennent au sang après avoir été amenés 

dans les alvéoles pulmonai-res et avoir traversé, par diffu­

sion, la membrane alvéolo-capi11 aire. La quantité de solvant 

qui pénètre dans le sang dépend de plusieurs facteurs, en 

particulier des rythmes et débits ventilatoires et cardia­

ques, des caractéristiques physico-chimiques du solvant (vi­

tesse de diffusion à travers la paroi al véolo-capi11 aire , 

solubilité dans l'air, l'eau et le sang), ainsi que de la 

concentration en solvant déjà présente dans le sang veineux 

et de celle occupant l'alvéole. Cependant, pour arriver aux 

alvéoles, les vapeurs de solvant sont tout d'abord chauffées 

et humidifiées â saturation à la température de l'organisme, 

dans les voies aériennes supérieures, Elles passent ensuite 

par le pharynx, le larynx, les bronches et les bronchioles 

où elles rencontrent l'air occupant ces compartiments dits 

"espace mort anatomique". Dès lors, ce n'est qu'une partie 

du volume d'air respiré, puis dilué, qui pénètre dans l'al­

véole. Par conséquent, connaissant la concentration en sol-
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vant dans l'air respiré et afin de pouvoir déterminer la quan­

tité de solvant pénétrant dans l'alvéole, il ne suffit pas de 

mesurer la ventilation et la fréquence pulmonaires, il faut 

encore tenir compte des volumes des différents compartiments 

physiologiques cités plus haut. Ainsi, la ventilation "alvéo-

laire" (volume d'air inspiré entrant dans les alvëoles),qui 

devient un paramètre de première importance, est calculée en 

soustrayant le volume d'air ne participant pas aux échanges 

des volumes ventilés par les poumons. Ces paramètres physio­

logiques peuvent être mesurés pour chaque individu et les 

corrections dues aux changements de température et d'humidi­

té peuvent être effectuées d'après les lois habituelles de 

la physique. 

Comme par similitude avec le procédé d'extraction en chimie 

organique, le solvant passe de l'alvéole dans le sang selon 

le rapport des concentrations du solvant dans le sang vei­

neux arrivant aux poumons et de celui présent dans l'air al­

véolaire. Ce rapport, dépendant étroitement des solubilités 

respectives, a été mesuré expérimentalement par Droz (128) et 

vaut 10,34 pour le trichlorëthylène et 4,35 pour le 1,1,1-

trichlorêthane 3 370C. Il est bien entendu qu'au début de 

l'exposition, la concentration dans le sang étant nulle, 

l'absorption est alors maximale. 

Une fois dans le sang, le solvant va ensuite être distribué 

dans les différents organes et tissus et subir certaines 

transformations biochimiques ayant lieu essentiellement dans 

le foie. La répartition dans l'organisme va dépendre,d'une 

part,de la perfusion sanguine dans ces différents comparti­

ments, ainsi que des volumes d'échange et, d'autre part, com­

me pour l'équilibre alvéolo-capi11 aire , du rapport entre la 
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solubilité du solvant dans le sang et dans le tissu concerné, 

et des concentrations respectives. Ainsi, les organes très 
* 

perfuses, mais de volume de distribution faible, tels que le 

coeur, le cerveau, les reins, vont se charger très rapidement 

de trichlorëthylène et de 1,1,1-tri chioréthane et être facile­

ment "saturés", alors que ceux de perfusion faible, tels que 

les graisses, mais de volume de distribution très grand, vont 

pouvoir absorber beaucoup de solvant et cela pendant longtemps. 

Les muscles, eux, jouent un rôle intermédiaire en raison de 

leur perfusion élevée et de leur volume de distribution rela­

tivement grand. 

D'autre part, le trichlorëthylène et le 1 ,1 ,1-trichloréthane , 

une fois introduits dans l'organisme, subissent des transfor­

mations biochimiques qui mènent â des metabolites de structu­

re identique pour ces deux produits, soit le tri chioréthanol 

et l'acide trichloracétiqye ; le trichlorëthylêne produit en­

core de l'acide monochloracëtique. Plus polaires que les sol­

vants halogènes, ces substances s'excrètent par conséquent 

plus facilement par l'urine et la bile {92, 88, 129, 130, 131, 

132, 133, 154). Ces transformations métaboliques provoquant 

une diminution de la concentration du solvant dans le sang, 

il arrive ainsi relativement moins de solvant aux poumons et 

l'absorption pulmonaire est alors plus forte que celle d'un 

solvant de caractéristiques physiques identiques, mais peu me­

tabolise. En général, ces réactions de biotransformation ont 

lieu dans le foie, mais peuvent aussi se réaliser dans les 

poumons et les reins. Dans le cas de ces deux solvants chlo­

rés, il sont tout d'abord oxydés par l'action supposée du 

cytochrome £ 450 et du coenzyme NADPH { 134, 89) en un compo-

* 

Le volume de distribution est défini par le produit volume 

du tissu par coefficient de partage tissu-sang (128). 
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posé de courte durée de vie, soit en oxyde de trichloré-

thylène pour le premier solvant étudié. L'hydrate de chlo­

ral obtenu ensuite est d'une part transformé sous l'influen­

ce de reductases en 2,2,2-trichloréthanol et d'autre part 

oxydé en acide trichloracétique. Ce dernier provient égale­

ment de l'oxydation du 2,2,2-trichloréthanol; cet alcool, 

étant encore partiellement conjugué dans le foie avec l'a­

cide glucuronique, donne 1 ' acide urochloralique. L'ensem-

ble de ces réactions est résumé dans les figures 1 et 2, 

cela respectivement pour le tri chiorêthylêne et le 1,1,1-

trichloréthane. 

ci ci 
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FIGURE 1. Métabolisme du tri chiorêthylène chez l'homme 
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SDH H / H H Ct 
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FIGURE 2 . Métabolisme du 1,1,1-trichlorëthane chez 1'homme. 

Une fois stocké ou transformé, le solvant et ses metabolites 

peuvent être éliminés par différentes voies. Ainsi, vu que les 

reins n'éliminent pratiquement que les substances peu iiposo-

lubles et ionisables, le solvant est éliminé essentiellement 

par voie pulmonaire. Les échanges réalisés lors de l'absorp­

tion s'effectuent alors de manière identique pour l'excrétion 

et ils sont influencés par les mêmes facteurs. Par contre, les 

metabolites, tels l'acide trichl ora.cétique et le trichlorëtha-

nol libre ou conjugué, peuvent s'éliminer par différentes voies 

comme l'urine, la bile, la sueur, la salive, les selles et mê­

me le lait (154, 92) . Dans notre cas, nous n'avons considéré 

que les urines, car cette voie d'élimination nous est apparue 

comme la plus importante. 
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III.2. BIBLIOGRAPHIE DU TRICHLORETHYLENE 

En 1939, Barrett et Johnston (84) trouvent que l'urine de 

personnes exposées au trichlorëthylène contient au moins 

un metabolite possédant 3 atomes de chlore sur un même car­

bone. Des recherches sur le chien (85) permirent d'iden­

tifier ce metabolite comme étant l'acide tri chioracétique. 

Powe11 (86) confi rme la présence de l'acide trichloracéti-

que dans.l'urine de sujets anesthésiés avec le trichlor-

êthylène. De plus, l'analyse de l'air expiré et du sang 

indique qu'il restait dans l'organisme du trichloréthylène 

non transformé. 

Butler (87) constate la présence d'une grande quantité de 

tri chioréthanol libre et lié avec l'acide glucuronique dans 

les urines de chiens ayant inhalé du trichloréthylène. En 

outre, cette étude a montré qu'il se formait plus de tri-

chlorëthanol que d'acide trichloracétique. L'auteur conclut 

que le métabolisme du tri chioréthylène comprend une conver­

sion initiale en hydrate de chloral suivie d'une transforma­

tion en acide trichloracétique et en trichloréthanol . La 

présence d'autres metabolites urinaires mineurs, tels que le 

chloroforme et l'acide monochloracétique, a été décrite en 

particulier par Soucek et Vlachova (88). Par la suite, 1'exis-

tance de la transformation du trichloréthylène en hydrate de 

chloral a été confirmée par W.D. Cole et coll. (89) à l'aide 

de la spectromëtrie de masse. La conversion possible du tri-

chlorëthylêne en un oxyde intermédiaire cancérigène avant la 

formation de l'hydrate de chloral a été décrite par Bonse et 

coll. (90). 

L'excrétion de ces metabolites urinaires en quantités mesu­

rables a ainsi donné l'idée à de nombreux chercheurs de re­

chercher la relation entre le degré d'exposition au solvant 
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et l'élimination de l'acide trichloracëtique et/ou du tri -

chlorëthanol (44, 88 et 91 à 102). 

En 1960, Soucek et Vlachova (88) montrèrent que des person­

nes exposées au trichlorêthylëne â des concentrations allant 

jusqu'à 150 ppm, retenaient entre 58 et 70¾ du solvant res­

piré. D'après ces chercheurs, l'excrétion de l'acide mono-

chioracëtique commence quelques minutes à partir du début 

de l'exposition. L'excrétion maximale est atteinte à la fin 

de l'exposition et l'élimination se poursuit avec une demi-

vie de l'ordre de 15 heures. La quantité éliminée atteint en­

viron le 4¾ de celle retenue. L'excrétion de l'acide trichlor-

acëtique débute un peu après le début de l'inhalation du sol­

vant, la concentration urinaire croît lentement et est maximale 

entre la 24e et la 48e heure d'excrétion, cette dernière cor­

respondant à une quantitéde 10 â 30% de celle retenue. Quant 

au tri chioréthanol, son excrétion est rapide et commence quel­

ques heures après le début de l'exposition pour atteindre son 

maximum peu après la fin de l'exposition. La quantité totale 

éliminée varie entre 32 et 59¾ du trichlorêthylëne retenu. 

Se basant sur l'exposition de 8 volontaires à 186 ppm de tri­

chl oréthylène pendant 5 jours, Bartonicek (92) trouve qu'en 

moyenne 45,4¾ du trichlorêthylène retenu s'élimine sous forme 

de trichloréthanol dans l'urine et 31,9¾ comme acide trichlor-

acétique. Des analyses de l'air expiré ont été effectuées 

dans cette étude, afin de déterminer la quantité de trichlor­

êthylène retenue. 3 jours après l'exposition, la concentration 

moyenne d'acide trichloracëtique dans le plasma était de 24 mg/ 

1 et de 5 mg/1 dans les hématies. Cette étude indique de plus 

qu'une faible quantité d'acide tri chioracétique était excrétée 

dans la sueur, les selles et la salive. De plus, elle montre 

que 58%, en moyenne, du trichlorêthylène respiré est retenu. 
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Bardodej et Vyskocil (93} rapportent que les concentrations 

urinaires de metabolites ne correspondent pas de manière 

évidente aux teneurs de trichloréthylëne dans l'ambiance de 

travai1. 

Frant et Westendorp (95) ont calculé qu'une personne sujette 

à une exposition de 100 ppm de trichlorëthylène pendant plu­

sieurs jours excrète en moyenne 200 mg/1 d'acide trichlor-

acétique dans l'urine. Friberg et coll. (96) montrent que 3 

personnes exposées pendant 7 heures quotidiennement, cela 

pendant une semaine, à une concentration de 100 à 150 ppm de 

solvant, éliminent 250-300 mg/1 d'acide -trichloracétique dans 

l'urine durant les derniers jours de l'étude. 

Ogata et coll. (97) ont étudié en détail le métabolisme du 

trichloréthylëne en exposant des volontaires lors de deux 

expériences contrôlées. Dans la première, les sujets étaient 

soumis à 170 ppm de tri chioréthylëne pendant 3 heures le matin 

et 4 heures l'après-midi, avec une interruption d'une demi- v 

heure. Dans la seconde expérience, les volontaires étaient 

exposés â 170 ppm, seulement pendant 3 heures le matin. Lors 

des' deux études, la teneur en tri chi oréthanol dans l'urine 

atteint un maximum â la fin de l'exposition et diminue expo­

nentiel 1 ement, mais est encore perceptible 100 heures après 

l'exposition. L'élimination de l'acide trichloracétique n'est 

maximale que 48 heures après la fin de l'exposition. 

Dans une enquête effectuée sur 122 ouvriers, Ahlmark et Forss-

man (91) montrent que lors de contrôles médicaux approfondis, 

les sujets exposés au trichloréthylëne excrétant jusqu'à 20 mg/1 

d'acide trichloracétique dans l'urine, ne présentent aucun 

symptôme d'intoxication. 50¾ de ceux excrétant entre 40 et 

75 mg/1 indiquent des signes de fatigue anormale, un besoin 

accru de sommeil, de l'irritabilité, des maux de tête et de 

l'intolérance à l'alcool. 
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La majorité de ceux qui éliminent des teneurs supérieures à 

100 mg/1 présentent ces symptômes, alors que tous ceux qui 

excrètent plus de 300 mg/1 en souffrent. Des absences pour 

cause de maladie sont fréquentes chez les ouvriers excrétant 

plus de 200 mg/1 d'acide trichloracétique dans l'urine. 

Andersson (93) montre dans son étude que des ouvriers élimi­

nant moins que 20 mg/1 d'acide trichloracétique ne présen­

tent aucun de ces symptômes, alors que la plupart de ceux 

excrétant plus de 75 mg/1 se plaignent de ceux-là. 

Dans l'étude rapportée par Grandjean et coll. (99), les ou­

vriers exposés au trichloréthylène éliminent en moyenne envi­

ron 8¾ du solvant retenu sous forme d'acide tri chioracêtique, 

ce qui correspondrait à un rapport moyen de 3 à 1 entre la 

concentration urinaire du.mëtabol ite (mg/1) et celle du tri­

chl oréthyl ène dans l'air (ppm). Ce rapport varie entre per­

sonnes. âgées (6:1) et jeunes (2:1). 

A l'aide d'une étude réalisée sur 51 ouvriers, Ikeda et coll. 

(100) montrent que la teneur en acide tri chioracêtique s'é-

carte'd'une relation linéaire avec la concentration atmosphé­

rique de trichloréthylène mesurée avec des tubes détecteurs 

pour les concentrations en solvant supérieures â 50 ppm. De 

plus, quantitativement, les sujets exposés 3 des teneurs de 

trichloréthylène supérieures à 70 ppm éliminent relativement 

moins d'acide trichloracêtique vis-à-vis de l'ensemble des 

metabolites chlorés excrétés. Cela indique qu'il faudrait te­

nir compte d'une importance du trichlorëthanol plus accrue du 

point de vue toxi cologique pour ces conditions d'exposition. 

Dans un rapport diffusé par le NI0SH (115), Stewart et son 

équipe de chercheurs présentent les résultats des nombreuses 

études préalablement publiées dans la littérature (44, 48, 77) 
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e t e f f e c t u é e s en p a r t i c u l i e r dans le bu t d ' i n t e r p r é t e r l es 

v a l e u r s des p ré lèvements d ' a i r e x p i r é r é a l i s e s à d i f f é r e n t e s 

heures après l ' e x p o s i t i o n . La p remiè re e x p é r i e n c e a é té f a i t e 

en soumet tan t un groupe de 7 v o l o n t a i r e s â une c o n c e n t r a t i o n 

moyenne de 265 ppm pendant 83 m i n u t e s . Dans la seconde, l a 

c o n c e n t r a t i o n moyenne é t a i t de 211 ppm pendant une durée de 

190 m i n u t e s . Le t r i c h l o r é t h y l ë n e a é té d é t e c t é dans l ' a i r 

e x p i r é p lus de 5 heures après la f i n de l ' e x p o s i t i o n . En c o n ­

c l u s i o n , l e s au teu rs r a p p o r t e n t que l a t e c h n i q u e de l ' a i r 

e x p i r é peut ê t r e u t i l i s é e pour l ' é v a l u a t i o n du degré d ' e x p o s i ­

t i o n au t r i c h l o r é t h y l ë-ne, a l o r s que 1 ' e x c r é t i o n des m e t a b o l i ­

tes l e u r semble soumise à de t r o p f o r t e s v a r i a t i o n s i n t e r i n d i ­

v i d u e l l e s . En e f f e t , l ' a n a l y s e de l ' a i r e x p i r é e f f e c t u é e j u s t e 

après l a f i n de l ' e x p o s i t i o n r e f l é t a i t l a d e r n i è r e c o n c e n t r a ­

t i o n r e s p i r ê e , a l o r s que le p ré lèvemen t r é a l i s é e n t r e l a 8e 

e t l a 24e heure s u i v a n t l ' i n h a l a t i o n c o r r e s p o n d a i t au degré 

moyen d ' e x p o s i t i o n (TWA). Oe p l u s , l e r a p p o r t p résen te l ' e f ­

f e t provoqué par l ' a l c o o l sur des s u j e t s exposés au t r i c h l o r -

ë t h y l ë n e q u ' i l s a p p e l e n t "Degreasers F l u s h " . 

Kimmerle e t Eben (102) o n t c o n s t a t é , en exposan t 3 hommes e t 

1 femme d 'âge compr is e n t r e 20 e t 30 ans , â une teneu r de 

48 ppm pendant 4 heures e t d u r a n t 5 j o u r s c o n s é c u t i f s , q u ' i l 

n ' y a pas de d i f f é r e n c e s i g n i f i c a t i v e , pour l'homme e t l a fem­

me, e n t r e l a c o n c e n t r a t i o n sangu ine du s o l v a n t e t son é l i m i ­

n a t i o n dans l ' a i r e x p i r é . Ces che rcheurs r e l è v e n t , e n t r e 

a u t r e s , des c o n c e n t r a t i o n s de t r i c h i o r é t h y l ë n e s u p é r i e u r e s 

dans l ' a i r e x p i r é 2 e t 3 heures après la f i n de l ' e x p o s i t i o n , 

l e 5e j o u r de l ' e x p é r i e n c e , en compara ison avec c e l l e s mesu­

rées l e 1er j o u r . 

Une équ ipe de l ' U n i v e r s i t é de Würzburg , M ü l l e r e t c o l l . (103-

105) a é t u d i é de manière a p p r o f o n d i e l e métabo l isme du s o l v a n t 

chez l 'homme, après e x p o s i t i o n c o n t r ô l é e . I l s c o n s t a t e n t en 
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p a r t i c u l i e r après l ' i n h a l a t i o n répé tée que l ' é l i m i n a t i o n 

de l ' a c i d e t r i c h l o r a c ë t i q u e e s t l e n t e e t que ce m e t a b o l i t e 

s e r a i t f o r t e m e n t l i é aux p r o t é i n e s du s a n g , a l o r s que l ' e x ­

c r é t i o n du t r i c h l o r ê t h a n o l e s t r a p i d e . D 'après ces c h e r c h e u r s , 

l ' a n a l y s e u r i n a i r e des m e t a b o l i t e s ne s e r a i t pas r e p r é s e n t a ­

t i v e du degré d ' e x p o s i t i o n , a l o r s que l ' é l i m i n a t i o n sanguine 

l e s e r a i t . De p l u s , i l s on t dé te rm iné les d e m i - v i e s d ' e x ­

c r é t i o n des deux m e t a b o l i t e s après i n j e c t i o n i n t r a v e i n e u s e 

de ces subs tances ou après i n h a l a t i o n du t r i c h l o r ê t h y l ë n e . 

I l s on t pu remarquer que l ' o n ne r e t r o u v a i t que p a r t i e l l e ­

ment ( e n v i r o n 50¾) l a q u a n t i t é d ' h y d r a t e de c h l o r a t e admi­

n i s t r é e don t e n v i r o n 20¾ d ' a c i d e t r i c h l o r a c ë t i q u e e t 15¾ de 

t r i c h l o r ê t h a n o l . En o u t r e , i l s c o n s t a t e n t que de l ' a c i d e 

t r i c h i o r a c ë t i q u e p r o v i e n t du t r i c h l o r ê t h a n o l , c o n f i r m a n t 

a i n s i les t r a v a u x de Owen e t Ma rsha l l ( 1 0 6 , 107 ) . De p l u s , 

l ' i n g e s t i o n d ' a l c o o l p rovoque , compara t ivement avec une 

e x p o s i t i o n normale au s o l v a n t sans é t h a n o l , une d i m i n u t i o n 

de la t r a n s f o r m a t i o n du t r i c h i o r ê t h y l ë n e en ses m e t a b o l i t e s . 

Cela es t dû p r i n c i p a l e m e n t à une i n t e r f é r e n c e enzymat ique e t 

e x p é r i mentalement M ü l l e r e t son équipe remarquent compa r a -

t i v e m e n t une augmenta t ion s e n s i b l e de l a t e n e u r en s o l v a n t 

dans l e sang e t l ' a i r e x p i r é . 

Nomyama e t c o l l . ( 1 0 8 , 109) se son t e f f o r c é s d ' é t a b l i r des 

r e l a t i o n s mathémat iques e n t r e l ' e x c r é t i o n du t r i c h l o r é t h y -

lène dans l ' a i r e x p i r é e t c e l l e des m e t a b o l i t e s u r i n a i r e s , 

avec l e degré d ' e x p o s i t i o n , ce l a avec des données i ssues de 

l a l i t t é r a t u r e e t de l e u r s p ropres r e c h e r c h e s . I l s p roposen t 

a l o r s des é q u a t i o n s pour l e s d i f f é r e n t e s r e l a t i o n s é t u d i é e s . 

De p l u s , après e x p o s i t i o n c o n t r ô l é e de s u j e t s humains , i l s 

c o n c l u e n t à une d i f f é r e n c e s i g n i f i c a t i v e e n t r e l e m é t a b o l i s ­

me de l'homme e t de l a femme, a i n s i qu 'à une r é t e n t i o n p u l ­

monaire du s o l v a n t de l ' o r d r e de 40¾ en moyenne e t à une ë l i -
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mi n a t i o n du s o l v a n t c o r r e s p o n d a n t à e n v i r o n 16% de la q u a n t i ­

té de t r i c h i o r é t h y l è n e absorbée . Dans une étude u l t é r i e u r e 

( 1 1 0 ) , ces chercheurs m o d i f i e n t ces v a l e u r s q u i , en moyenne, 

d e v i e n n e n t pour l ' é l i m i n a t i o n pu lmona i re du s o l v a n t chez 

1'homme 22¾, chez la femme 17%, a l o r s que l a r é t e n t i o n se-

r a i t de 33¾ pour l'homme e t de 37,4% pour l a femme. En 1977, 

ces au teu rs p u b l i e n t une étude (124) o ù , après e x p o s i t i o n 

c o n t r o l 6e de 12 v o l o n t a i r e s , i l s t i r e n t une re l a t i on e n t r e 

l e s c o n c e n t r a t i o n s u r i n a i r e s des m e t a b o l i t e s e t l a t eneu r en 

s o l v a n t . De p l u s , i l s o b s e r v e n t l es e f f e t s p h y s i o l o g i q u e s 

provoqués par l e s o l v a n t . 

Après ana lyse de l ' a i r e x p i r é p r é l e v é sur 31 o u v r i e r s p r o ­

f e s s i o n n e l l e m e n t exposés , P f ä f f 7 i e t Backmann (111) pensent 

que , vu sa l e n t e é l i m i n a t i o n après i n h a l a t i o n , l e s o l v a n t 

d o i t ê t r e s tocké dans les t i s s u s e t q u ' i l f a u t , pour é v a l u e r 

l e degré d ' e x p o s i t i o n , e f f e c t u e r des p ré lèvements de l ' a i r 

e x p i r é pendant l e t r a v a i l e t l e lendemain au début de la 

n o u v e l l e e x p o s i t i o n . En o u t r e , l a présence s i m u l t a n é e d 'un 

a u t r e s o l v a n t , s o i t l e 1 , 1 , 1 - t r i c h l o r é t h a n e , r e t a r d e r a i t 

l ' é l i m i n a t i o n du t r i c h l o r é t h y l è n e . 

V e s t e r b e r g e t Ss t rand (112) on t é t u d i é l ' i n f l u e n c e de l ' e f ­

f o r t phys ique sur des v o l o n t a i r e s exposés au t r i c h l o r é t h y l è n e 

e t on t dé te rm iné la r é t e n t i o n du s o l v a n t q u a n t i t a t i ventent 

d ' a p r è s la v e n t i l a t i o n pu lmona i re e t l a t eneu r en s o l v a n t dans 

l ' a i r e x p i r é ana lysé c o n t i n u e l l e m e n t pendant l ' e x p o s i t i o n . 

Pour une v e n t i l a t i o n de 51 1 / m i n , l a r é t e n t i o n e s t de 44%, 

a l o r s que pour 9 1 / m i n , e l l e vaut a l o r s 84%. De p l u s , ces 

a u t e u r s on t remarqué que l ' e x c r é t i o n u r i n a i r e des m e t a b o l i t e s 

e s t soumise 5 de f o r t e s f l u c t u a t i o n s i n t e r i n d i v i d u e l l e s , à 

l ' i n v e r s e des o b s e r v a t i o n s f a i t e s dans le sang. 

Après a v o i r développé une méthode de dosage du t r i c h l o r ë t h y -

l è n e , de l ' a c i d e t r i c h l o r a c ë t i q u e e t du t r i c h i o r é t h a n o l , 
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Monster e t c o l l . ( 1 2 5 , 126) p rocèden t à des e x p o s i t i o n s hu ­

maines c o n t r ô l é e s . I l s remarquent une r e l a t i o n é t r o i t e en ­

t r e l a t eneu r en s o l v a n t dans l e sang e t c e l l e dans l ' a i r 

e x p i r é , de p l us que l ' é l i m i n a t i o n d 'une q u a n t i t é mesurable 

de t r i c h l o r é t h a n o l dans l ' a i r e x p i r é . En o u t r e , après expo­

s i t i o n de 4 v o l o n t a i r e s , i l s c o n s t a t e n t une r e l a t i o n e n t r e 

l a dose r e s p i r é e e t l a t e n e u r en s o l v a n t dé te rm inée dans 

l ' a i r e x p i r é après l ' e x p o s i t i o n , cependant avec une f o r t e 

d é v i a t i o n i n t e r i n d i v i d u e l l e . 

Du t r i c h i o r é t h y l ê n e r e t e n u , i l s en r e t r o u v e n t q u a n t i t a t i v e ­

ment en moyenne l e 10¾ é l i m i n é par vo ie p u l m o n a i r e , l e 39¾ 

e x c r é t é dans l e s u r i n e s sous forme de t r i c h l o r é t h a n o l e t l e 

18% comme ac ide t r i c h l o r a c é t i q u e . Ces c h i f f r e s c o n f i r m e n t 

nos t r a v a u x p u b l i é s p r é a l a b l e m e n t ( 1 2 7 ) . 

I I I . 3 . BIBLIOGRAPHIE DU 1 ,1 ,7 -TRI CHLORETHANE 

Comparat ivement au t r i c h l o r é t h y l è n e , l e 1 , 1 , 1 - t r i c h l o r ë t h a n e 

e s t un s o l v a n t r e l a t i v e m e n t r é c e n t e t n 'a f a i t l ' o b j e t que 

d 'un nombre r e s t r e i n t d ' é t u d e s . La p lus i m p o r t a n t e a é té c e r ­

t a i nemen t e f f e c t u é e par S tewar t e t c o l l . ( 4 5 , 4 6 , 4 8 , 113) 

en vue d ' u t i l i s e r l ' a n a l y s e de l ' a i r e x p i r é comme i n d i c e d ' e x ­

p o s i t i o n . Les r é s u l t a t s sont cons ignés dans un r a p p o r t p u b l i é 

par l e NIOSH (2) pour l e q u e l 20 a d u l t e s des deux sexes on t é té 

soumis aux vapeurs de 1 , 1 , 1 - t r i c h l o r ê t h a n e dans une cab ine 

d ' e x p o s i t i o n â des c o n c e n t r a t i o n s v a r i a n t e n t r e 0 e t 500 ppm, 

pendant des pé r i odes de 1 , 3 e t 7 h e t demie. L ' a i r e x p i r é 

é t a i t p r é l e v é dés l a f i n de l ' e x p o s i t i o n e t des t e s t s p h y s i o ­

l o g i q u e s é t a i e n t également e f f e c t u é s pour é v a l u e r l ' i n f l u e n c e 

du s o l v a n t sur l e comportement du s u j e t exposé. D'après ce 

groupe de c h e r c h e u r s , l a courbe d ' e x c r é t i o n pu lmona i re du s o l ­

van t s e r a i t une méthode v a l a b l e pour d é t e r m i n e r l ' é t a t d ' i m -
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prëgnation de tout sujet exposé. Oe plus, l'exposition répé­

tée des volontaires à 350 ppm ne provoquerait aucun effet 

subjectif ou objectif sur leur santé. Des expériences effec­

tuées en immergeant le pouce ou la main de volontaires dans 

le solvant montrent qu'un contact cutané de 30 min avec le 

1,1 ,1-trichloréthane correspondrait à une inhalation des va­

peurs entre 100 et 500 ppm, mais de même durée et qui ne pré­

senterait aucun danger. 

Sstrand et coll. (114) se sont préoccupés d'étudier, comme 

pour d'autres solvants, l'influence de l'effort physique sur 

l'absorption pulmonaire du 1 ,1 ,1-trichlorëthane et cela pen­

dant une courte durée. 

A l'aide du solvant marqué au Cl 38, Morgan et coll. (116, 

117) ont étudié la rétention et l'élimination du 1,1,1-tri-

chlorêthane chez l'homme. Le coefficient de partition se-

rum/gaz a de plus été déterminé et il vaut 7, alors que ce­

lui de l'huile d'olive/gaz est de 139. De plus, une relation 

peut être montrée entre l'inverse des coefficients de parta­

ge serum/gaz de différents solvants et les valeurs TLV amé­

ricaines correspondantes; cela indiquerait une relation en­

tre la toxicité et les 1iposolubi 1ités des substances. 

Gazzaniga et coll. (118) ont étudié l'élimination pulmonaire 

du solvant et ont estimé son importance, alors que Boettner 

et coll. (7), à l'aide des teneurs de 1 ,1 ,1-trichloréthane 

déterminées dans l'air expiré après exposition de rats à 

995 ppm de solvant pendant 30 min, constatent que comparati-
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vement è l'homme, le rat exhale une concentration environ 

deux fois plus faible, une heure après l'exposition. Dix heu­

res après, l'air expiré par l'homme contient 4 fois plus de 

solvant que celui de l'animal. Ces résultats montrent que l'é­

limination du 1,1,1-trichlorëthane est plus rapide chez l'ani­

mal . 

Dans une étude réalisée sur des rats qui avaient reçu une 

injection de 700 mg/kg de 1,1,1-trichlorëthane marqué C , 

Hake et coll. (120} indiquent que le 99¾ du solvant est éli­

miné par voie pulmonaire et que seulement 0,9Ï est retrouvé 

dans l'urine, la moitié sous forme de trichlorêthanol libre 

et conjugué, le reste s'êtant volatilisé. Les auteurs propo­

sent le schéma du métabolisme suivant : oxydation du 1,1,1-

trichlorêthane en trichloréthanol qui serait oxydé par la 

suite en acide trichloracétique. 

Enfin, Tada (121, 122) et Seki (123) ont étudié l'excrétion 

urinaire de l'acide trichloracétique et du trichloréthanol 

après exposition au solvant et ont proposé leur analyse com­

me méthode biologique de contrôle de l'exposition. 
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IV. MATERIEL ET METHODES 

IV.1. PROTOCOLE D'UNE EXPERIENCE 

Les participants aux diverses expériences ont été sélection­

nés parmi les étudiants de l'Institut de Chimie et les em­

ployés du Laboratoire d'hygiène industrielle. Ils étaient 

tous en bonne santé et non exposés professionnellement aux 

solvants étudiés. Avant d'entrer dans la chambre d'exposi­

tion, les volontaires ont subi un contrôle de l'air alvéo­

laire et de l'urine afin de vérifier s'ils n'avaient pas été 

exposés précédemment. Oe plus, ils se sont abstenus de boire 

de l'alcool 48 heures avant l'exposition et jusqu'à la fin 

des contrôles de l'urine et de l'air expiré. Dans la cham­

bre, ils étaient assis et changeaient régulièrement de pla­

ce. Tout au long de l'expérience, ils ont donné des échan­

tillons d'air alvéolaire, alors que la ventilation pulmonai­

re et la fréquence respiratoire étaient mesurées à des inter­

valles fixés préalablement. L'absorption et 1'exe ré ti on pu 1 -

monaires du solvant ont été étudiées par analyse de l'air 

alvéolaire, respectivement pendant et après le gazage. L'éli­

mination des metabolites, quant à elle, a été établie en con­

trôlant l'acide trichloracétique et le trichloréthanol dans 

les urines récoltées intégralement pendant l'exposition, 16 

heures après, puis par périodes de 24 heures. Il n'a pas été 

tenu compte d'une absorption cutanée difficilement évaluable. 

IV.2. CHAMBRE D'EXPOSITION 

La chambre d'exposition a été aménagée dans un local de 

18 m^ équipé d'un système d'aération débitant 30 m /h et de 
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FIGURE 3. Chambre d'exposition et système de vaporisation 

du solvant. 

fenêtres vitrées permettant la surveillance des personnes 

participant à l'exposition. L'atmosphère de vapeur dans la 

chambre a été obtenue par dilution, dans la ventilation gé­

nérale, d'un courant d'air saturé en solvant. La répartition 

homogène a été assurée par trois ventilateurs placés de part 

et d'autre de la chambre. La concentration de solvant a été 

contrôlée périodiquement par Chromatographie en phase gazeu­

se à l'aide d'un appareil Perkin-Elmer F 11 équipé d'un dé­

tecteur FID, d'une colonne de 2 m au diamètre intérieur de 

3 mm, remplie de 4% d'Apiêzon M sur Chromosorb G (80-100 

m e s h ) . La température du four a été fixée à 100 0C, celle du 

bloc d'injection à 120 0C, et le débit d'azote à 27 ml/mn. 

De plus, ce contrôle a été parallèlement effectué en conti­

nu par spectrophotométrie IR (Miran I Infrared Analyzer 

Wilks). Pour le trichlorêthylène, le parcours optique de 
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la cellule a été-de 8,25 m et pour le 1 ,1,1-tri chioréthane 

de 2,25 m, alors que les longueurs d'onde respectives étaient 

de 10,6 iim et de 13,9 pm. 

Pour l'ensemble des expériences, la stabilité de la concen­

tration de solvant dans la chambre a été en moyenne de + 4¾. 

Le trichlorëthylëne utilisé était de qualité Fluka puriss., 

de pureté supérieure à 99%. Le 1 ,1 ,1-trichloréthane, livré 

par la Maison Dow Chemical à Zurich, ne contenait pas de 

stabilisateur. Il a été purifié avant l'emploi par distil­

lation fractionnée. Sa pureté contrôlée par Chromatographie 

en phase gazeuse était de 99,4Ï. 

IV.3. PRELEVEMENT ET ANALYSE DE L'AIR ALVEOLAIRE 

Lors d'une respiration normale, un homme en bonne santé 

inspire et expire environ 500 ml d'air dont une partie 

(environ 150 ml) remplit la bouche, le nez et les bronches 

(espace mort). Le reste, appelé air alvéolaire, ventile les 

alvéoles et participe aux échanges pulmonaires entre l'air 

et le sang. L'air analysé dans notre étude, considéré com­

me représentatif des équilibres gazeux se réalisant dans les 

poumons, a été prélevé ä la fin de chaque expiration à l'ai­

de de l'appareil présenté dans la figure 4. 

Les participants aux expériences ont été habitués à inhaler 

à travers A et § exhaler par B, tandis que les échantillons 

étaient prélevés de C à travers D, le compartiment E ayant 

pour but d'éviter une dilution avec l'air ambiant. Pour le 

prélèvement pendant 1 'exposition, 1 'appareil a été muni de 

deux robinets placés respectivement sur B et E, afin de pré-
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-̂ V 

FIGURE 4. Appareil de prélèvement de l'air alvéolaire. 

venir toute contamination. Pour éviter la condensation de va 

peur d'eau et des vapeurs de solvant lors du prélèvement, 

l'appareil a été chauffé à 37 C avant chaque prise d'air al-

véolaire. 

Après avoir été prélevé à travers D et introduit dans la van­

ne à gaz de 5 ml thermostatée à 37 C, le solvant contenu 

dans l'air alvéolaire a été analysé par Chromatographie en 

phase gazeuse à l'aide d'un appareil Perkin-Elmer type 900, 

avec un détecteur FID (pression H 2 : 210 kN/m 2, air : 330 kN/m 2), 

dans les conditions suivantes. Pour le trichloréthylène, la 

température du four et du manifold était de 7O 0C, alors que 

celle de l'injecteur était de 8O 0C. La colonne (2 m/6 mm) 

était remplie de Chromosorb G (80-100 mesh) avec 4¾ d'huile 

de phenyl si 1 icone DC 550. Le débit du gaz porteur (azote) 
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était fixé à 26 ml/mn. Pour le 1 ,1,1-trichloréthane, la tem­

pérature du four et du manifold était de 75 C, alors que cel­

le de l'injecteur était de 90°C. La colonne (2 m/6 mm) était 

remplie de Chromosorb G (80-100 mesh) avec 15¾ de polyëthy-

lèneglycol. Le débit d'azote était de 30 ml/mn. 

Pour assurer la reproductibi1ité des prélèvements des échan­

tillons, la teneur en CO, et en 0 ? a été déterminée dans 

l'air alvéolaire simultanément avec le solvant. A cet effet, 

la vanne à gaz du chromatographe décrit précédemment a été 

connectée â celle d'un appareil Hitachi modèle 063, équipé 

d'une colonne de 2 m/2 mm chauffée à 53 C et remplie de Po-

rapak Q(100-1 20 mesh). La température d'injection était de 

70 C et celle d u détecteur de 5.5 C. Le gaz porteur (hélium) 

avait un débit de 40 ml/mn. Cet appareil était muni d'un 

katharomëtre (courant 96 mA) et d'un détecteur de suscepti­

bilité paramagnétique (Cellule Munday, Taylor Servomex Oxy­

gen Analyzer, type OA 272).. 

Les résultats des analyses de CO 2 et de 0 ? comparés aux 

valeurs fixées par le diagramme établi par Rann et Otis 

(135) ont permis d'éliminer les prélèvements effectués en 

période d'hyper-ou d'hypoventilation. La figure 5 illustre 

une prise d'air alvéolaire et montre les différents appa-

rei1 s de mesure. 

IV.4. CONTROLE DE LA VENTILATION ALVEOLAIRE 

La ventilation pulmonaire et la fréquence respiratoire ont 

été mesurées pendant l'exposition à l'aide d'un pneumota-

chographe Godart modèle 17212, équipé d'une tête de Fleisch 
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(type 18518/2). La ventilation alvéolaire a été déterminée 

en tenant compte du volume mort total, c'est-à-dire de l'es­

pace mort physiologique et de celui du masque et de l'appa­

reil. Après l'exposition, la ventilation alvéolaire a été 

évaluée individuellement d'après les dépenses calorifiques 

ou selon les ventilations mesurées pendant la journée et es­

timées pour les périodes de sommeil. 

Des informations concernant la méthodologie employée ont 

été données plus en détail dans la thèse de J.R. Caperos 

(136). 

tir 

FIGURE 5. Prélèvement de l'air alvéolaire et instruments 

analytiques. 
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IV.5. PREPARATION DE VAPEURS DE CONCENTRATION CONNUE 

Pour la mesure de la teneur en solvant dans l'air alvéolai­

re et dans la chambre d'exposition, des concentrations éta­

lons ont été préparées à l'aide de deux méthodes différen­

tes. Les concentrations élevées (20 ppm et plus) ont été 

déterminées à partir des courbes d'étalonnage établies par 

une méthode statique, alors que les faibles concentrations 

ont nécessité l'utilisation de la méthode dynamique (137). 

IV.6. ANALYSE CHROMATOGRAPHIQUE DE L'ACIDE TRICHLORACE" 

TIQUE ET DU TRICHLORETHANOL 

Avant le développement de nombreuses méthodes utilisant la 

Chromatographie en phase gazeuse (138 è 143 et 104), l'aci­

de trichloracétique et le trichlorëthanol étaient analysés 

à l'aide de la colorimetrie, selon la méthode de Fujiwara 

(144, 145). Cependant, le manque de spécificité de cette 

dernière et la présence naturelle de substances chromopho-

res dans les fluides biologiques rendaient cette analyse 

délicate et inappropriée pour des teneurs inférieures à 

3 mg/1. L'emploi de la Chromatographie en phase gazeuse 

éliminant ces inconvénients majeurs et l'utilisation d'un 

détecteur â capture d'électrons ont permis de déterminer les 

deux métabol.ites de manière sélective et plus sensible. Ou­

tre les méthodes de Garrett et Lambert (146) où l'acide 

trichloracétique est décarboxylé en chloroforme et celle 

de Monster et Boersma (125) qui utilisent la technique di­

te de "Head Space", les deux composés halogènes ont toujours 

été analysés, jusqu'à présent, par Chromatographie en phase 

gazeuse, selon deux procédés indépendants qui exigeaient 
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beaucoup.de temps et de nombreuses manipulations. De plus, 

l'hydrolyse enzymatique de l'acide urochloralique préconi­

sée par Garrett et Lambert (146) ralentit fortement la mar­

che de 1'analyse . 

La méthode développée spécialement pour ces travaux est 

simple, reproductible et précise. Pour la détermination 

de la teneur en trichlorëthanol total, l'urine est tout 

d'abord chauffée avec un acide fort permettant ainsi l'hy­

drolyse rapide du glucuro-conjugué. Pour obtenir la concen­

tration en trichlorëthanol libre, ce traitement n'est pas 

nécessaire et les deux composés halogènes sont extraits 

de suite de l'urine acidifiée par de l'éther diëthylique. 

Ensuite, l'acide tri chioracêtique subit une estérifica-

tion par le 3-méthyl-1-p-tolyltriazëne. Ce réactif n'est 

pas sensible à l'eau et réagit rapidement et sélectivement 

â température ambiante. 

Finalement, un aliquot de l'extrait êthérë dilué est ana­

lysé par Chromatographie en phase gazeuse. La grande sen­

sibilité de la méthode permet de réaliser des études phar-

macocinëtiques de manière satisfaisante, puisque des con­

centrations inférieures â 1 mg/1 peuvent être analysées de 

manière élégante et sûre. 

a) Matériel et méthode 

L'acide trichloracëtique (puriss.), l'hexane (puriss.), 

la p-formaldëhyde (purum), le 2,2,2-trichloréthanol (pu­

rum), le 1,3-dibromopropane (purum) et le 3-mêthyl-l-p-

tolyltriazëne (purum) ont été fournis par la Maison Fluka 

beaucoup.de
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à Buchs (CH). Les acides sulfurique et chlorhydn'que, 

l'êther diethylique, tous pro-analysi, provenaient de la 

Maison Merck à Darmstadt (D). Le 2,2,2-trichlorëthanol et 

le 1 ,3-dibromopropane ont été distillés deux fois avant 

l'usage. La pureté de ces deux substances a été déterminée 

par GLC. Le 3-méthyl-1-p-tolyltriazène a été recristallisé 

dans l'hëxane après sublimation. 

Les solutions étalons d'acide tri chioracétique (0,5 à 

6 mg/1) ont été préparées par dilution d'une solution-mère, 

soit avec de l'eau distillée ou avec de l'urine de person­

nes non-exposées. La concentration de la solution-mère a 

été vérifiée par titration acidimétrique et l'absence d'a­

cide trichloracétique et de trichloréthanol dans les urines 

utilisées a été démontrée par cette méthode. 

La solution-mère de trichlorêthanol a été préparée en di­

luant une masse exacte de l'alcool dans un jaugé. Cette so­

lution a été ensuite diluée afin d'obtenir les concentrations 

désirées (0,5 â 6 mg/1) dans l'eau ou l'urine. 

L'appareil de mesure était un chromatographe à gaz Perkin-

Elmer modèle F 11, équipé d'un détecteur à capture d'élec­

trons (Ni 63) et d'un enregistreur Perkin-Elmer modèle 56. 

La colonne de verre de 2 m/3,2 mm contenait 5% d'OV 17 sur 

du Gaschrom Q (100-120 mesh). Les températures optimales 

étaient de 180 C pour l'injecteur, de 80 C pour la colonne 

et de 200 C pour le détecteur. Le débit de gaz porteur (azo­

te) était fixé â 50 ml/mn et le courant à 0,4 mA. 
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b) Mode opératoire 

Comme pour les composés étudiés la réponse du détecteur n'é­

tait linéaire que dans un domaine limité de concentration, 

les échantillons examinés étaient dilués selon la nécessité. 

Détermination de l'acide trichl oracëtigue_et_du_tricMor-

é'thanol _1 i bre . 

Introduire 100 vi d'acide chiorhydrique 10 N et 500 ul de 

l'échantillon d'urine dans une éprouvette de verre à ferme­

ture S vis. Ajouter ensuite 5 ml d'éther diéthylique conte­

nant 1 vl/1 de 1,3-dibromopropane (étal on interne), puis 

agiter mécaniquement et vigoureusement le mélange pendant 

5 minutes. Dans une ampoule de 10 ml, introduire ensuite 

10 mg de 3 mêthyl-1-p-tolyltriazène, puis 2 ml de la phase 

ëthérëe de l'extrait, fermer hermétiquement et laisser réa­

gir à' température ambiante pendant 10 minutes. Ajouter alors 

1 ml d'hexane, secouer et injecter un aliquot de 2 vi dans 

le chromatographe pour déterminer le trichloracétate de më-

thyle et le trichlorétahnol libre, 

Détermination de l'acide trichloracëtigue_et_du_trichlor-

ëthanol_total. 

Dans une éprouvette contenant 2 ml de l'échantillon d'uri­

ne, ajouter 1 ml d'acide sulfurique 16 N contenant 20 g/1 

de p-formal dêhyde-, selon Sedivec et Flek (143) l'interfé­

rence due à la présence naturelle de composés phënoliques 

est éliminée par le p-formaldêhyde. Fermer hermétiquement, 

puis chauffer le mélange à 1000C pendant une demi-heure. 
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Refroidir, neutraliser si nécessaire la solution! et enfin 

procéder â l'analyse chromatographique comme précédemment 

pour l'acide trichloracétìque et le trichloréthanol libre. 

Les résultats sont cependant multipliés par un facteur de 

1,5. 

c) Résultats obtenus 

La meilleure séparation chromatographique des pics du tri-

chlorëthanol, du trichloracëtate de mëthyle et du 1,3-dibro-

mopropane a été obtenue â l'aide d'une colonne contenant 5¾ 

de OV 17, chauffée à 8O 0C. De nombreuses autres phases ont 

été essayées sans qu'elles permettent une séparation suf­

fisante ou l'obtention d'un temps de rétention inférieur à 

10 minutes pour le dernier composant qui nous intéressait. 

De plus, ni la présence de certaines substances naturelles 

dans l'urine, ni les impuretés des solvants et réactifs ont 

interféré dans les chromatogrammes normalement obtenus. Un 

exemple correspondant â l'analyse d'un échantillon conte­

nant 1 mg/1 de trichlorëthanol et 2 mg/1 d'acide trichlora-

cëtique est présenté dans la figure 6. 

La grande solubilité de l'acide trichloracëtique dans l'eau 

(faible pour le trichlorëthanol) rend l'extraction â l'êther 

difficile. Ainsi, l'urine a été acidifiée jusqu'à pH 1 avec 

de l'acide chlorhydrique et un excès d'éther a été utilisé. 

Cela nous a permis d'obtenir un rendement d'extraction cons­

tant et satisfaisant pour des concentrations d'acide tri-

chloracëtique et de trichlorëthanol allant jusqu'à 6 mg/1. 

L'esterificatioh de l'acide trichloracëtique est rapidement 

effectuée dans l'éther à température ambiante par le 3-më-
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FIGURE 6. Chromatogramme provenant de 

l'analyse d'un mélange contenant 1 mg/1 

de trichlorëthanol (1), 2 mg/1 d'acide 

trichloracëtique {2} et l'étalon inter­

ne, le 1-3 dibromopropane (3). 

Temps 

thyl-1-p-tolyltriazëne. Le rendement de cette réaction est 

maximal déjà après 5 minutes (figure 7 ) . L'utilisation de 

ce réactif ne demande pas de précaution particulière comme 

pour le diazomëthane ou le dimethyl sul fate. Afin d'assurer 

une bonne reproduction i té., il était très important que le 

rendement de l'extraction et de la méthylation soit cons­

tant. L'analyse de quelque 50 mélanges de même concentra­

tion a donné une déviation standard statistique de 5,3ï 

pour l'acide trichloracëtique et de 4,4¾ pour le trichlor­

ëthanol (tableau 2 ) , De plus, à l'aide du test stati sti-

que "T", il a été possible de montrer que des solutions 

aqueuses ou urinaires de trichlorëthanol donnent des rap­

ports (hauteurs des pics entre metabolite et étalon interne 

identiques pour une même concentration, alors que pour 



- 43 -

TABLEAU 2 . Analyses des s o l u t i o n s é ta l ons de l ' a c i d e t r i c h l o r a c e -

t l q u e e t du t r i c h l o r s t h a n o l dans l ' e a u e t dans l ' u r i n e . 

Solution 

TCA 

Urina 

Urine 

Eau 

Eau 

Eau 

TCE 

Urine 

Urine 

Eau 

Etu 

EAU 

Concentrât 

TCA au TCE 

3,0 

1.6 

1.6 

1,3 

0,7 

1,8 

1,4 

1,4 

0,9 

0,6 

on de 

("9/1) 

Nombre 

d'analyses 

16 

IZ 

4 

12 

6 

40 

12 

4 

18 

E 

Rapport des 

pics t S 

1,41 10,06 

0,79 ±0,06 

0,72 ±0,05 

0,61 ±0,03 

0,38t0,01 

1,32 ±0,05 

1,01. ±0.06 

l , 0 0 t 0,03 

0.71 ±0,04 

0,50 ±0,01 

Variance 

(*) 

4,3 

7,1 

6.2 

5.6 

2.7 

4.1 

6,4 

Z.6 

6,1 

1.6 

R 

( ï ) 

0,5 

0,7 

7,6 

5,6 

0,7 

2,8 

5,7 

6,1 

0,5 

1.1 

S 2.0 

1.0 -

min. 

5 10 15 2 0 60 

Durée de la met hy lati on 

FIGURE 7. Etude cinétique de la mëthylation. 
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l'acide trichloracétique, les solutions urinaires donnent 

des rapports plus élevés (tableau Z). 

Dans ce tableau, R est égal â 

(la moyenne des rapports des pics - u ) . 100 

uo 

où M est la valeur idéale du rapport des pics pour la 
o 

concentration testée. 

Enfin, la comparaison des rapports des hauteurs des pics 

trichloréthanol-di bromopropane et trichl oracëtate de méthyle-

dibromopropane avec les concentrations respectives en com­

pose halogène montre qu'il existe une bonne corrélation 

dans les deux cas, comme on peut le constater dans la fi­

gure 8. En conséquence, cette méthode a été adoptée, pu­

bliée et utilisée pour nos travaux (147). 

4.0 
O 

; 3.0 
.c 
05 
V 

£ 2 . 0 
JE 
n 
u 
a 

1.0 

1 2 3 4 5 6 
Concentration deTCA et TCE 

FIGURE 8. Courbe de calibration des solutions aqueuses d'aci­

de trichloracétique (TCA) et de trichlorêthanol (TCE). 

•TCE y=0.7ie«*0.065 r=0.998 

• TCA y = 0.4SSx.0.056 r = 0.997 
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IV.7. MESURES DE LA CREATININE URINAIRE ET DE 

LA DENSITE 

Dans le but de trouver les meilleures corrélations entre 

les excrétions urinaires des metabolites et le degré d'ex­

position au solvant chloré considéré, nous avons égale­

ment déterminé la densité de l'échantillon et la teneur en 

creatinine. En effet, d'après certains auteurs (148, 92) 

les taux urinaires comparés peuvent être soit utilisés 

sans- correction ou â l'aide de la densité urinaire de l'é­

chantillon ramenée à une densité moyenne de 1,024 (à 25 C ) , 

soit rapportés à la concentration de creatinine. 

Le choix de la correction vis-à-vis de l'excrétion de la 

creatinine peut être justifié de la manière suivante. La 

concentration en creatinine du sang est d'une manière gé­

nérale remarquablement constante. Elle ne paraît dépendre 

ni du régime, ni de l'exercice, ni d'autres influences phy-

siologiques. C'est le constituant azoté.sanguin dont le 

taux est le plus fixe (150). Pathologiquement, la creatini­

ne totale du sang ne varie pratiquement que dans les cas 

de lésions rénales. De plus, aux concentrations plasmati -

ques physiologiques, la creatinine endogène filtrée par 

les glomérules est excrétée dans l'urine sans subir de 

réabsorption ou de secréti on surajoutée au niveau tu bui ai­

re. Cette particularité, qui se retrouve dans l'élimination 

de substances non-naturelles susceptibles d'exister dans 

le sang après injection intraveineuse (mannitol , inuline, 

hyposulfite de sodium . . . ) , est mise à profit, entre au­

tres, pour l'exploration spécifique du fonctionnement glo-

mérulaire. Pour un homme sain, la quantité de creatinine 

excrétée par 24 heures devrait donc être constante. Dans 
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certains cas, il est cependant nécessaire de tenir compte 

de l'âge et du poids de l'individu. 

Quant à la correction de densité, elle se base sur la re­

lation existant entre une dilution par une trop forte ab­

sorption de liquide et la variation de densité correspon­

dante. Elle est préconisée lors de comparaison d'échantil­

lons urinaires de volumes ou de périodes d'excrétion très 

di ffërents. 

Si la densité urinaire est mesurée à l'aide d'un aréomètre 

étalon, le dosage de la creatinine est effectué colorimë-

triquement selon la méthode de Jaffé (151). Avec l'acide 

picrique en milieu basique, la creatinine développe un 

composé de couleur jaune-orange. 



- 47 -

V. RESULTATS OBTENUS 

Les r é s u l t a t s de l ' a b s o r p t i o n e t de l ' é l i m i n a t i o n pu lmo­

n a i r e s du t r i c h l o r é t h y l è n e e t du 1 , 1 , 1 - t r i c h l o r é t h a n e a i n s i 

que de 1 ' e x c r é t i o n u r i n a i r e de 1 ' a c i d e t r i c h i o r a c ë t i q u e e t 

du t r i c h l o r é t h a n o l son t p résen tés dans ce c h a p i t r e , dans les 

t a b l e a u x 4 à 25. Ces r é s u l t a t s s e r o n t d i s c u t é s en d é t a i l 

d a n s l e s c h a p i t r e s s u i v a n t s . . 

A i n s i , l es t a b l e a u x 4 â 19 donnen t , en f o n c t i o n du temps ex ­

pr imé en h e u r e s , l e s c o n c e n t r a t i o n s i n d i v i d u e l l e s des deux 

s o l v a n t s c a l c u l é e s en ppm, pendant e t après l ' e x p o s i t i o n . 

Les t a b l e a u 20 à 25 co r responden t aux r é s u l t a t s de l ' é l i m i n a ­

t i o n u r i n a i r e des m e t a b o l i t e s . 

De p l u s , l e t a b l e a u 3 montre les expé r i ences r e a l i s é e s , l e u r 

d u r é e , l e u r c o n c e n t r a t i o n e t c e r t a i n e s c a r a c t é r i s t i q u e s des 

v o l o n t a i res . 
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TABLEAU 3. Caractéristiques d 

réalisées. 

Sujet 

CA 
HU. 
JO 
HA 
BO 
DR 
BH 
JC 
JO 
CA 
PE 
HU 
CA 
BH 
CH 
JD 
GO 
JO 
BH 
DE 
RW 
AP 
YD 
BH 
JC 
BI . 
GE 
MA 
TI 
FE 
PE 
CA 
MA 
BI 
FE 
GU 

Poids 

(kg) 

74 
76 
60 
65 
55 
80 
74 
72 
75 
74 
63 
76 
74 
70 
85 
6L 
70 
60 
70 
79 
65 
83 
64 
74 
72 
87 
70 
58 
52 
84 
63 
74 
85 
63 
83 
75 

Taille 

(cm) 

174 
187 
172 
177 
181 
185 
187 
175 
186 
174 
171 
187 
174 
187 
170 
172 
182 
172 
187 
173 
172 
199 
173 
187 
175 
191 
180 
160 
153 
17*8 
171 
174 
170 
168 
178 
173 

Age 
(ans) 

27 
28 
18 
18 
19 
22 
30 
28 
27 
28 
17 
29 
24 
27 
45 
24 
22 
18 
25 
24 
19 
22 
24 
30 
28 
23 
23 
18 
22 
39 
17 
28 
47 
16 
35 
40 

olvant Concentration Durée 

(ppm) (heures) 

TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
MC 
MC 
MC 

TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
MC 
MC 

TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 
TRI 

54 
54 
56 
56 
56 
56 
72 
72 
72 
97 
97 
97 
119 
119 
119 
135 
135 
135 
135 
160 
160 
160 
160 
213 
213 
130 
130 
160 
160 
39 
39 
39 
39 

150 
150 
170 

8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
4 
4 
4 
4 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
2 

TRI = trichloréthylène 
MC = 1,1,1-trichloréthane 
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TABLEAU 4 . Concen t ra t i on a l v é o l a i r e apres one e x p o s i t i o n de 8 heures J ISO ppra 

de t r i c h l o r e t h y l è n e . 

Sujet DE Sujet RH Sujet AP Sujet YO 

Temps Concentration Temps Concentration Temps Concentration Temps Concentration 

heures ppm heures ppro heures ppm heures ppm 

0.07 

0.22 

0,43 

0.67 

0,92 

1,20 

7,73 

7,92 

14,33 

17,32 

48,GS 

18,68 

14,95 

13,01 

10,30 

7,54 

7.96 . 

3,62 

4,05 

0,94 

0,91 

0,35 

0,03 

0,17 

0,45 

0,57 

0,93 

1,17 

1,23 

3,35 

3,36 

25,92 

17,90 

12,66 

10,94 

9.64 

8,74 

9,41 

3,23 

3.59 

0,12 

0,53 

0.75 

1,00 

1,30 

17,22 

22,54 

13,86 

11,60 

7,35 

8,43 

0,62 

0,15 

0,50 

0,73 

0,95 

1.27 

7,68 

7,85 

14,63 

14.70 

17,80 

«1,18 

12.05 

10.94 

13,44 

11,33 

10.79 

4,53 

3,86 

0,92 

0,92 

0,62 

0.19 

TABLEAU 5 . Concen t ra t ion a l v é o l a i r e après une e x p o s i t i o n de 8 heures i 135 ppn 

de t r l c h l o r e t h y i e n e . 

Sujet JD Sujet GO Sujet JO Sujet BH 

Temps Concentration Temps Concentration Temps Concentration Temps Concentration 

heures ppm heures ppm heures ppm !teures ppm 

0,42 

0.57 

1,00 

1.09 

1.26 

1,43 

•6,80 

G,99 

6,45 

5.30 

4,76 

4,73 

0,47 

0,63 

0,79 

1,04 

1,18 

1,33 

35.20 

13,39 

' 11.03 

9,83 

7,04 

6,75 

6,69 

0,24 

0,75 

0,85 

0,96 

1.22 

1,38 

16,25 

18.38 

24.38 

7,71 

7,59 

7,23 

6,03 

5,37 

0.19 

0,18 

0,26 

0,57 

0,78 

1,02 

1,18 

1,53 

1,63 

2,00 

7,24 

5,54 

4,82 

5,02 

4,97 

3,65 

3,22 
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TABLEAU 6 . C o n c e n t r a t i o n a l v é o l a i r e 

' 97 ppm de t r i c h l c r é t h y l e n e . 

S u j e t HU 

Sujet Concentration Sujet Concentration 

heures ppm heures ppn 

0,03 

O1IS 

0.25 

0,33 

0.60 

0,82 

1.4! 

2.05 

2,78 

3,43 

0,02* 

0,10 

0,18 

0,27 

0,37 

0,70 

1,07 

1.33 

1,95 

2.13 

2,87 

3,30 

4.30 

5,30 

15,10 

15,20 

15,30 

IB,ED 

22 , M 

22.10 

24.30 

24,50 

25,90 

26 ,W 

28,50 

19,9 

24.4 

28.6 

18,7 

26,3 

20,3 

25,3 

23,5 

23,3 

25,5 

13,BO* 

13.20 

8,26 

7,99 

7,31 

5,73 

5,33 

5,43 

3,72 

3,M 

2,72 

2.58 

2,33 

1.69 

0.90 

0.75 

0,75 

0,66 

0,65 

0,67 

0.55 

0,50 

0,46 

0,44 

0,32 

3.83 

5,73 

5,63 

6.05 

6,13 

7.18 

7,27 

7,37 

7,72 

7,82 

28,60 

30.70 

30,80 

30,90 

34,10 

36.00 

36,20 

38,30 

38,40 

39,30 

39,40 

41,70 

41,90 

41,90 

45,90 

46,00 

49,00 

49.00 

51,50 

51,50 

65,00 

73.00 

73,00 

96,00 

29,7 

26,7 

22,6 

28,6 

18,1 

27,8 

17,9 

22,4 

21,5 

20,5 

0,31 

0,23 

0,36 

0,34 

0,30 

0.34 

0.22 

0,29 

0,29 

0,27 

0.25 

.0.27 

0,28 

0,25 

0.15 

0,15 

0,14 

0,16 

0,12 

0,14 

0,21 

0,10 

0,10 

0,04 

iendant e t après une e x p o s i t i o n de 8 heures 

Su je t CA 

Sujet Concentration Sujet Concentration 

ieores 

0,05 

0,13 

0,23 
0.72 

1,37 

2. 05 
2.1fl 
3,23 

ppm 

35,0 

35,3 
25,7 
33.1 

41,2 
25,2 
30,5 
30,0 

heures 

3,33 

5.37 
5,45 
5,55 

5,65 
6.58 

6,67 
6,77 

ppn 

30,1 

25,1 
19,5 
24,2 

27,0 
27,5 

35.0 
35.3 

0,02* 

0,12 

0,55 

0,70 

1,00 

1,37 

1,83 

3.20 

4,20 

4,30 

4,80 

15.30 

16,00 

16.10 

17,20 

17,30 

18,50 

18.60 

21,00 

22.50 

22.60 

22,70 

24,50 

18,30* 

14,70 

8.02 

6.79 

6,27 

4,59 

3.41 

2,31 

2,11 

2,17 

1.74 

1.82 

0,75 

0,67 

0,44 

0,43 

0.37 

0,36 

0,33 

0,40 

0,30 

0,42 

0,34 

24,60 

29,70 

29,80 

29,90 

33,10 

33,30 

35,00 

35,20 

37,10 

37.20 

44.10 

44.20 

47,00 

47,00 

52,00 

52,00 

63.00 

63,00 

65,50 

65,50 

73,50 

73,50 

0.31 

0,23 

0,21 

0,28 

0,33 

0,28 

0,26 

0,26 

0,28 

0.31 

0,15 

0,16 

0,13 

0,09 

0,06 

0,05 

0,05 

0,04 

0,02 

0,02 

0,06 

0,06 

* premiere analyse après l'exposition 
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TABLEAU 7 . Concentration alvéolaire pendant et après une 

exposition de 8 heures à 97 ppm de trichloréthylëne. 

Sujet PE 

Temps Concentration 

heures ppm 

emps 

eures 

5,08 

5,17 

5,27 

6,52 

6,62 

6,70 

Concentrati on 

ppm 

21 ,2 

20,0 

26,7 

27,7 . 

26,2 

25,1 

0,05 

0,15 

0,33 

0,82 

1 ,40 

2,03 

2,88 

17,7 

27,9 

29,4 

24,4 

36,4 

32,9 

25,3 

0,05* 

0,13 

0,22 

0,38 

0,83 

1 ,25 

1 ,35 

15,20 

15,30 

15,40 

17,20 

18,80 

20,90* 

16,40 

12,00 

9,53 

6,64 

4,40 

4,26 

0,35 

0,3 5 

0,43 

0,33 

0,34 

18,90 

21 ,20 

21 ,30 

23,00 

24,60 

24,70 

40,10 

40,20 

42,30 

46,20 

46,30 

0,34 

0,21 

0,26 

0,26 

0,20 

0,20 

0,07 

0,05 

0,03 

0,03 

0,06 

* première analyse après l'exposition 
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TABLEAU 8 . C o n c e n t r a t i o n a l v é o l a i r e p e n d a n t e t a p r è s one e x p o s i t i o n de 8 h e u r e s 

J 54 ppia de t r l c h l o r é t h y l e n e . 

Su je t CA 

Temps Concen t ra t i on Tenips Concen t ra t i on 

heures ppm heures ppm 

Su je t HU 

Temps Concen t ra t i on Temps Concen t ra t i on 

heures ppm heures ppra 

0,12 

0,22 

0,30 

0,38 

0,47 

0,55 

0,63 

0,70 

1,15 

l.ZZ 

1.33 

Ï.S6 

1,98 

2,05 

0,02* 

0,09 

0.17 

Q,es 
0,40 

0,56 

0,63 

0,71 

0.86 

0.82 

1.01 

1,09 

1.24 

1.33 

1,53 

1,69 

1,77 

1,99 

2. .06 

2 .1* 

4,00 

4,08 

S,50 

S,50 

7,50 

12,3 

12,8 

11.9 

13,5 

13,7 

14,3 

16,2 

13,8 

15,2 

14.4 

16.6 

15.3 

15.8 

14,4 

6,28* 

4,52 

3,88 

3,21 

2,54 

2,54 

2,40 

2,2a 

2,10 

1,96 

1,93 

1,96 

1,85 

1,60 

1,44 

1,36 

1,62 

1,36 

1,20 

1.34 

0,79 

0,75 

0,57 

0,58 

0.48 

2,15 

2,92 

3,02 

3,12 

3,22 

4.52 

4,60 

5.65 

5,73 

5,80 

6,52 

6,58 

7,83 

7,90 

7,50 

9,50 

9,50 

12,50 

12,50 

14,00 

14,60 

14,60 

14,60 

14,60 

14,60 

18,0 

21,00 

21,00 

21,00 

21,50 

21,50 

23.00 

23,00 

23,50 

41,50 

47.50 

47,50 

47,50 

47,50 

14.5 

10.1 

9.3 

9,3 

1Z.3 

15,7 

13,6 

H.2 

14.5 

14,6 

13.1 

12,5 

17,8 

16,0 

0.48 

0,43 

0,43 

0,29 

0.30 

'0,25 

0.25 

• 0.2S 

0.25 

0,25 

0,27 

0,28 

0,21 

0.14 

0,14 

0,13 

0,13 

0.14 

0,19 

0,19 

0,13 

0,07 

0,09 

0,OB 

0,09 

1.77 

1,85 

1,95 

2,05 

2.47 

2.57 

2,67 

2.77 

3,20 

4.30 

4,40 

0,02* 

0,12 

0,13 

0,26 

0,36 

0,60 

0,57 

0,66 

0,74 

1.29 

1,37 

1,75 

2.13 

2.33 

2,58 

2,80 

2.87 

4.83 

4,88 

6.50 

G,50 

B,50 

8.50 

11.8 

11.1 

12,2 

13,4 

13,S 

11.2 

12.7 

14,5 

11,1 

9.7 

11,7 

6,51* 

4.38 

4.01 

3 . « 

3.30 

3.14 

2.79 

2,72 

2.40 

1.71 

2.06 

1.55 

1.44 

1.26 

1,18 

1,20 

1,13 

0,76 

0,72 

0,70 

0,55 

0,50 

0,4Q 

4,50 

4,63 

S,77 

5,85 

5,92 

6,95 

7,02 

7,12 

7,83 

7,88 

10,50 

10,50 

13,50 

13,50 

15,20 

15,20 

15.20 

15,20 

15,20 

15.20 

16,10 

18,00 

20,40 

21,00 

21,00 

21,50 

21,50 

23,00 

23,00 

24,50 

40,20 

49.40 

13,7 

10,4 

10,2 

10,7 

10,9 

12,6 

9,7 

12.6 

12,6 

13,8 

0.35 

0,33 

0,28 

0.24 

0.19 

0,29 

0,26 

0,27 

0.26 

0,25 

0,19 

0,17 

0,13 

0,14 

0,14 

0,13 

0.13 

0,13 

0.11 

0.11 

0,09 

0.07 

* première analyse aprÈs l 'exposit ion 
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TABLEAU 9 . Concen t ra t i on a l v é o l a i r e après une e x p o s i t i o n 

de 8 heures S 119 ppm de t r i c h l o r e t h y t è n e . 

Temps 

heures 

0,02 

0,ZO 

0,38 

0,58 

0,78 

0,95 

1,13 

1,ZS 

1,42 

1,59 

Sujet CA 

Concentration 

opra 

18,10 

10,41 

9,60 

8,25 

7,29 

6,61 

6,59 

6,03 

6,24 

5,03 

Temps 

heures 

0,09 

0.27 

0,45 

0,65 

0,86 

1.01 

1.35 

1.50 

Sujet CM 

Concentration 

ppm 

14,08 

10.31 

8,62 

7.44 

6,99 

6,08 

5,68 

4.90 

* 
Temps 

heures 

0,14 

0,32 

0,59 

0,72 

0,91 

1.07 

1.19 

1.38 

1,68 

Sujet BH 

Concentration 

P(M 

15.19 

12,07 

10,64 

8,70 

8,00 

7,42 

6,84 

6,08 

5,31 

TABLEAU 10. Concen t ra t i on a l v é o l a i r e après une e x p o s i t i o n de 8 heures I 56 ppm 

de t r i c h l o r e t h y l e n e . 

Temps 

heures 

0,16 

0,38 

0,58 

0.83 

1.06 

1,30 

16,23 

21,87 

23,25 

23,42 

Sujet JO 

Concentration 

ppm 

7,81 

6,48 

4,88 

4,66 

3,74 

3,60 

0,40 

0,10 

0,41 

0,11 

Temps 

heures 

0,13 

0,27 

0,53 

0,78 

0.94 

1,18 

1,43 

17,07 

17,12 

17,25 

23,58 

Sujet HA 

Concentration 

ppm 

7,44 

6,11 

5,16 

3,98 

3,86 

3,35 

3,56 

0.59 

0,56 

0.21 

0,13 

• 

Temps 

heures 

0,08 

0,22 

0,45 

0,69 

0,89 

1,11 

1,36 

16,92 

17,83 

17,89 

19,45 

21,67 

23,35 

Sujet BO 

Concentration 

ppn 

7,66 

7.53 

4,83 

4,03 

3,96 

3.42 

3,23 

0,41 

0,32 

0,31 

0,76 

0,51 

0,39 

Temps 

heures 

o.oa 
0,24 

0,48 

0,74 

1,00 

1.23 

1,38 

Sujet OB 

Concentration 

ppm 

7,21 

6,11 

3,84 

3,43 

3,38 

2,60 

2,58 
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TABLEAU 11. Concentration alvéolaire apres une exposition de 4 heures I 160 ppn 

de trlchloréthylene. 

Temps 

m 

15.2 

26,7 

38.7 

4S.7 

59,3 

68.4 

Sujet 

Concentration 

ppn 

11,75 

8,74 

7.24 

6,15 

5,27 

5.37 

KA 

Teros 

on 

76.5 

87,5 

97,5 

105.4 

128,5 

Concentration 

PpM 

4,40 

4,19 

3.65 

3.59 

2,83 

Temps 

mn 

ZO1Z 

33,0 

44,0 

63,0 

71,3 

Sujet Tt 

Concentration 

PpB 

8,77 

8.08 

7,59 

5,30 

4,00 

Temps 

mn 

61,5 

93,5 

107.1 

118,5 

142,8 

Concentration 

ppm 

3,73 

3.16 

2.93 

2.51 

2,22 

TABLEAU 12. Concentration alvéolaire après une exposition de 4 heures 1 130 ppn 

de trlchloréthylene. 

Tewps 

wn 

28,0 

48,0 

52.0 

60,0 

73,0 

Sujet 

Concentration 

PP* 

7,83 

6.48 

5.42 

5.30 

3,32 

BI 

Temps 

on 

81,0 

88,0 

95.0 

101,0 

265,0 

Concentration 

ppn 

4,82 

4,43 

4,22 

3,82 

2.29 

Temps 
im 

3,0 

64.0 

77,0 

84.0 

Sujet GE 

Concentatlon 

Pt» 

11,45 

5,54 

4,63 

4,46 

Tefps 

on 

92,0 

98.0 

338,0 

Concentration 

ppn 

4,85 

4,16 

1,74 

TABLEAU 13. Concentration alvéolaire après une exposition de 2 heures 1 150 ppn 

de trlchloréthylene. 

Sujet RI Sujet FE 

Temps Concentration Tencs Concentration Temps Concentration Tenps Concentration 

on ppn «n ppn wm ppn im ppn 

13.0 

17.0 

24,0 

37,0 

9,83 

9.S3 

6,33 

5,34 

51,0 

55,0 

65.0 

71,0 

4.34 

4.19 

4,19 

3,59 

3,0 

6,0 

21,0 

29,0 

32,0 

11 ,B2 

7,96 

5,84 

5,12 

4.40 

47,0 

59,0 

68,0 

75,0 

4,28 

4,37 

3,26 

3.01 
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TABLEAU 14. Concentration alvéolaire pendant une exposi­

tion de 2 heures à 39 ppm de trichloréthylëne. 

Sujet FE 

Temps Concentration 

mn ppm 

" Sujet MA 

Temps Concentration 

mn ppm 

48 

54 

60 

70 

92 

7,55 

9,87 

9,92 

8,74 

10,74 

27 

34 

39 

46 

71 

75 

7,37 

9,83 

9,55 

8,28 

8,64 

10,01 

Sujet PE 

Temps Concentrati on 

mn ppm 

Sujet CA 

Temps Concentration 

mn ppm 

80 

87 

90 

96 

11 ,83 

10,56 

11 ,19 

11 ,19 

60 

65 

77 

81 

10,65 

11 ,12 

11 ,74 

12,38 

TABLEAU 15. Concentration alvéolaire après une exposition 

de 2 heures à 170 ppm de trichloréthylène. 

Temps 

mn 

15 

22 

30 

Sujet GU 

Concentrati on Temps 

ppm mn 

8,13 

7,71 

6,63 

45 

60 

85 

Concentration 

ppm 

5,54 

4,55' 

3,92 
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TABLEAU 16 . C o n c e n t r a t i o n a l v é o l a i r e p e n d a n t e t a p r è s une e x p o s i t i o n de S h e u r e s 

ä 213 opra de 1 ,1 , l - t r l c h l o r S t h a n e . 

S u j e t BH 

Tsnps Concen t ra t i on Temps Concen t ra t i on Temps Concen t ra t i on Temps Concen t ra t i on 

heures ppm heures ppm heures ppn heures ppra 

0,03 

0 ,10 

0,17 

0 ,23 

0 ,30 

0,37 

0.9S 

0 , 0 3 * 

0,08 

0,15 

0,20 

0 ,25 

0,32 

0,37 

o.sa 

0,65 

0,72 

0,97 

1,03 

1.23 

1,30 

2,25 

2,32 

2,65 

7G 

91 

105 

103 

112 

127 

123 

97,6 * 

72,6 

65,7 

56,6 

55,7 

49,5 

45,9 

37.6 

39,2 

37.0 

35,2 

35,2 

33,4 

30,7 

24,4 

24,5 

23,9 

1,02 

1,07 

2,02 

2,08 

2.15 

3.07 

2,72 

5,67 

5,72 

14,57 

14,93 

15,00 

16,39 

16,67 

16,47 

16.52 

21,27 

31,30 

21,40 

23,78 

23,83 

29,30 

29,37 

126 

128 

137 

131 

137 

132 

21,6 

12.4 

11.7 

6,42 

6,39 

5,92 

5,57 

S,21 

5,00 

5,12 

3,68 

3,78 

3,78 

3,31 

3,46 

3,21 

2.66 

3,13 . 

3,22 

4.10 

4,11 

4,22 

5,00 

29.43 

39,10 

39,17 

42,45 

42,52 

48,20 

4S .27 

48,30 

52,43 

52,48 

65,17 . 

65,23 

65,28 

65.S7 

65,65 

69.50 

69,57 

134 

136 

134 

131 

133 

142 

3,06 

1,99 

1,94 

1.79 

1,67 

1,63 

1,67 

1 .« 

1,42 

1,32 

1,21 

1,12 

1,13 

0,97 

0.92 

0,79 

0,79 

5,08 

S,15 

6,05 

7,00 

7.08 

7. V 

69,63 

74,25 

74.32 

74,57 

89,62 

89,68 

89.73 

89,90 

89,95 

112.10 

112,23 

112,30 

120,60 

120,70 

120,75 

170.82 

170,90 

142 

146 

147 

147 

148 

155 

0,89 

0,77 

0,74 

0,82 

0,66 

0,59 

0,62 

0,64 

0,65 

0,35 

0.30 

0,32 

0,25 

0,25 

0,22 

0,13 

0,11 

première analyse apris l 'exposit ion 
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TABLEAU 17. Concen t ra t ion a l v é o l a i r e pendant et apres une e x p o s i t i o n de 8 heures 

a 313 ppm de 1 ,1 , 1 - c r l c h l o r é t h a n e . 

Sujet JC 

Temps Concentration Temps Concentration Temps Concentration Temps Concentration 

heures ppm heures ppm heures pom heures ppn 

0,03 

0,08 

0.17 

0,22 

O1ZO 

0.3S 

0.42 

0,48 

0.95 

85 

100 

ni 

m • 

ne 
109 

115 

123 

111 

1.02 

1.10 

1.17 

2,03 

2,12 

2,18 

3,12 

3.18 

133 

144 

149 

151 

149 

1S2 

160 

152 

3.23 

4,20 

4,27 

4,33 

5.07 

5,13 

5,20 

5,95 

160 

146 

147 

136 

132 

131 

141 

ISl 

6,02 

6.08 

6,97 

7,03 

7,12 

7,77 

7,82 

7,63 

146 

147 

ISO 

153 

153 

1S2 

1S6 

156 

0.03* 

0,08 

0,13 

0,18 

0.23 

0,2a 

0,35 

0,40 

0,45 

0.92 

0.97 

1,03 

1,25 

1,35 

1,42 

1,62 

1,67 

91,6 * 

70,1 

65,5 

55,5 

53.6 

47,9 

45,6 

44,4 

37.0 

28,1 

29,4 

29.0 

26,0 

26.0 

25.6 

27,6 

27.1 

2,88 

2.95 

6,27 

5,35 

15,57 

15,62 

15.68 

17,05 

17,10 

19,10 

19,17 

21,98 

22.08 

24,47 

24,53 

28,57 

28,75 

18,3 

17.8 

10,7 

11,2 

4,90 

5.64 

5,32 

6,50 

5.47 

5,40 

5.82 

5,30 

4,71 

4.33 

4.15 

3,93 

3,83 

28,87 

39,73 

39,80 • 

39,87 

43,08 

43.15 

45,33 

45,40 

48,90 

48,95 

53,07 

53,12 

65,87 

65.93 

66,00 

70,28 

70.35 

3,41 

1,62 

1.92 

1,87 

1,99 

2.14 

1.67 

1.49 

1,64 

1,59 

1,24 

1,20 

0,38 

0,86 

0,93 

0,94 

0,90 

70,43 

90,45 

90,50 

90,57 

96.70 

96.77 

96,82 

112,03 

112,10 

112.13 

121,53 

121,47 

121,40 

135,75 

135,80 

161.03 

161,10 

0,99 

0.74 

0.7B 

0,77 

0,98 

0,93 

0,98 

0,53 

0,55 

0,56 

0,23 

0,25 

0,25 

0,15 

0,14 

0,09 

0,06 

* première analyse après l 'exposit ion 
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TABLEAU 18 . Concen t ra t ion a l v é o l a i r e p< 

heures a 72 ppm de 1 , 1 , 1 - t r i c h l o r È t h a n 

Sujet JC 

Temps Concentration Temps Concentration 

ÌM rei 

0,05 

0,12 

0.17 

0,23 

0,30 

0,37 

0 . « 

1,68 

1,87 

1,93 

ppcn 

22 .0 

29.0 

33,9 

34,5 

37,6 

37,* 

38,8 

51,9 

54,3 

54,3 

heures 

4,02 

4,01 

4,17 

5,22 

5.28 

E,38 

6.22 

6,30 

6,37 

ppm 

57,1 

59,4 

59,9 

56,7 

54,9 

51.2 

52.7 

51.9 

48,3 

o.oz* 
0,07 

0,13 

0,15 

0.25 

0,32 

0.37 

0,43 

1,03 

1,32 

1,48 

1.63 

1.85 

2.02 

4,7B 

4.8S 

4,90 -

15,43 

15,46 

15,55 

18.72 

18,77 

18,83 

24,67 

24,93 

25,00 

38.2 * 

29,9 

25,9 

20,0 

19,0 

17.3 

17,2 

16.7 

12,4 

9.31 

9,21 

8,67 

8,12 

6.44 

3,64 

4,33 

4,36 

2.23 

1,96 

2.11 

1,60 

1.57 

1,68 

1,57 

1.46 

1,43 

39.40 

39,45 

39.50 

47,97 

47,87 

61,50 

63.60 

63.67 

63,73 

72,62 

72.67 

72.73 

87.97 

88,13 

88.27 

88,33 

88.38 

112,93 

113,00 

113,07 

135.85 

135,65 

135,73 

144,97 

145.02 

145,08 

0,85 

0,79 

0.86 

0,63 

0,52 

0,44 

0,41 

0,48 

0,46 

0,28 

0,32 

0,28 

0.28 

0.25 

0,17 

0,18 

0,19 

0,08 

0,09 

0.08 

0,11 

0,14 

0.13 

0.14 

0,13 

0,12 

* première anlyse après I m p o s i t i o n 

ndant e t après une e x p o s i t i o n de B 

Sujet BK 

Temps Concentration Temps Concentration 

!irres 

0,03 

0,08 

0,15 

0,22 

0,27 

0,33 

0,38 

1.55 

1,62 

ppm 

21,8 

29,4 

33,7 

34,1 

31,8 

30,1 

31.7 

41.1 

41.1 

heures 

3,75 

3,82 

3,90 

4,97 

5,03 

5.10 

5.95 

6,02 

6,07 

ppm 

53,1 

50.7 

50,7 

51,9 

51,9 

53,9 

55.5 

55,6 

75,5 

0,02* 

0.08 

0,15 

0,22 

. 0,45 

0.58 

0,75 

0,90 

1.03 

1,25 

1,43 

1,58 

4,05 ' 

4,10 

4,15 

4.22 

14,25 

14,32 

14,38 

14,45 

17,32 

17,38 

17,45 

17,50 

15,58 

23,67 

23,75 

33.3* 

27.4 

21,6 

19,7 

16,1 

14,1 

12.9 

11.4 

12,0 

9,66 

8,82 

9,56 

5.05 

4,19 

4.09 

4,41 

2,15 

2,13 

2,33 

2,23 

1,86 

1,67 

1,66 

1,61 

1.61 

1,26 

1,18 

23,85 

39,53 

39.63 

45,53 

45,48 

48,42 

48,35 

63,35 

63,42 

63,52 

71,87 

71,92 

B9.1S 

89,08 

89,12 

88,97 

95,42 

95,48 

95,53 

115,32 

115,27 

115,32 

116,45 

135,83 

135,88 

135,95 

1.14 

0,75 

0,73 

0.58 

0,65 

0.52 

0.52 

0,46 

0,49 

0,45 

0,35 

0,36 

0,17 

0,15 

0.15 

0,14 

0,20 

0,19 

0,19 

0,18 

0,15 

0,17 

0,16 

0.10 

0,11 

0,11 
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TABLEAU 19 . C o n c e n t r â t 

e x p o s i t i o n de 8 heures 

ion a l v é o l a i r e pendant e t après une 

à 72 ppm de 1 ,1 ,1 - t r i c h l o r ë t h a n e . 

Temps 

heures 

0,04 

0,10 

0,17 

0,23 

0,30 

0,37 

0,43 

0,13* 

0,20 

0,25 

' 0,33 

0,37 

0,42 

1,23 

1,30 

1,35 

1,57 

1,63 

15,47 

15,52 

Concentration 

ppm 

26,9 

26,3 

31,4 

32,0 

30,1 

32,0 

33,7 

21,8* 

23,1 

21,1 

18,5 

19,2 

18,5 

12,2 

11,5 

11,3 

10,3 

9,66 

2,95 

2,87 

Sujet JO 

Temps Concentration 

heures 

2,00 

2,07 

2,12 

4,30 

4,37 

4,43 

15,58 

15,63 

15,70 

15,75 

15,82 

18,62 

18,68 

18,73 

25,18 

25,25 

25,32 

40,23 

40,30 

ppm 

54,3 

49,5 

49,4 

51,2 

55,2 

54,1 

2,75 

2,63 

2,60 

2,55 

2,28 

1,67 

1,70 

1,71 

1,26 

1,24 

1,25 

0,65 

0,69 

Temps 

heures 

5,40 

5,48 

5,56 

6,55 

6,62 

6,67 

40,35 

48,73 

48,62 

48,67 

63,77 

63,82 

63,88 

72,62 

72,67 

72,73 

136,45 

136,50 

136,57 

Concentration 

ppm 

52,9 

55,1 

57,3 

60,6 

61,5 

59,0 

0,61 

0,68 

0,66 

0,64 

0,61 

0,56 

0,56 

0,34 

0,36 

0,34 

0,07 

0,09 . 

0,09 

* première analyse après l 'expos i t ion 
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TABLEAU 20. Paramètres u r l n a l r e s mesurés l o r s d 'une e x p o s i t i o n de 6 heures a 

97 ppD de t r l c h l o r e t h y l è n e . 

Sujet HlJ 

Post-exposition Volume Densité Creatinine Trichloracetique Trtchlorethanol 

Jours ml A ZO0 C g/1 rog/1 mg/1 

0 

1/3 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

e 

9 

10 

11 

U 

13 

14 

15 

IG 

17 

18 

19 

20 

1/3 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

S 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

IS 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

685 

518 

1147 

826 

1093 

1074 

762 

883 

1010 

9S0 

1047 

1242 

1010 

1098 

1142 

nos 

1207 

1090 

1028 

1000 

1042 

1.021 

1,02« 

1,026 

1,026 

1,025 

1,025 

1.026 

1.026 

1,025 

1,025 

1,026 

1,025 

1,023 

1,021 

1,022 

1.025 

1,026 

1.026 

1,024 

1.023 

1.023 

1,30 

2,13 

2,01 

2,65 

2,26 

1,83 

2,22 

2.35 

2,08 

1,87 

1,60 

1,43 

1.S3 

l . *7 

1,53 

1,63 

1,71 

1.78 

1,67 

2,40 

1,92 

9.9 

35,6 

53,2 

46,3 

43.9 

20,1 

21.0 

16,1 

11,5 

9.8 

6,5 

5,8 

3,8 

2.2 

1.5 

1.1 

1.0 

0.7 

0.5 

0.4 

0,3 

158,8 

329,2 

88,6 

38,5 

15,1 

5,1 

2.7 

1.3 

0,8 

0,5 

* 

* 

* traces 
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TABLEAU 2 1 . Paramètres u r i n e i r e s mesurés l o r s d'une e x p o s i t i o n de 8 heures a 

97 ppm de t r i c h l o r e t h y l ê n e . 

Sujet CA 

Post-exposition Volume Oensltè Creatinine Trichloracethique Trichlorêtharwl 

jours ni S 20 °C g/1 ng/1 mg/1 

0 

1/3 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

U 

15 

16 

17 

18 

19 

20 

Zl 

1/3 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

B 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

la 

19 . 

20 

21 

22 

8 « 

640 

1610 

762 

1610 

1625 

755 

1182 

1070 

1220 

1162 

877 

910 

898 

1220 

793 

1330 

1268 

1082 

920 

665 

1320 

1,021 

1.026 

1,026 

1,027 

1.020 

1,026 

1.027 

1,029 

1.023 

1.020 

1,020 

1.025 

1,028 

1.027 

1.026 

1.027 

1,020 

1,022 

1.021 

1,020 

1,018 

1.020 

• 1,20 

1,78 

1,23 

2,46 

1,47 

1,21 

2,58 

1,70 

2,06 

1,50 

1,67 

1,81 

2,17 

2,15 

1,91 

2,10 

1,36 

1,31 

1,52 

1,68 

2,63 

1,46 

6.8 

35,6 

24,9 

51.3 

20.2 

11.2 

17,7 

8,7 

10Ì2 

5,3 

4,0 

4,4 

4,1 

2,5 

1.2 

1.3 

- 0,6 

0,6 

0,4 

0,2 

0,4 

0,4 

• 

128,7 

230,4 

63,0 

42,3 

7,3 

1.7 

2.0 

0,8 

0,7 

0,4 

* 
* 

* traces 
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TABLEAU 2 2 . Paramètres u r l n a i r e s mesurés l o r s d'une e x p o s i t i o n de 8 heures S 

97 ppm de t r i c h l o r é t h y l è n e . 

Su je t PE 

Post-exposition Voli»* Densité Creatinine Trlchloracéthique Trichlorétnanol 

jours »1 a 2O0C g/1 og/1 sg/1 

0 

1/3 

1 

• 2 

3 " 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

U 

IS 

16 

17 

IS 

19 

20 

1/3 

1 

2 

3 

4 

5 

e 
7 

B 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

IS 

16 

17 

IB 

19 

20 

21 

343 

798 

1160 

1093 

1090 

922 

874 

1132 

1032 

915 

1340 

1170 

552 

1077 

1185 

1105 

693 

1320 

1337 

1120 

1065 

1.025 

1,025 

1,022 

1,023 

1,023 

1,024 

1,030 

1.024 

1.025 

1,026 

1,025 

1,022 

1,020 

1.015 

1.026 

1,023 

1,022 

1,020 

1,023 

1,015 

1.015 

1,50 

1,3B 

1 . « 

1.70 

1,80 

1,59 

2.2B 

2.00 

1,87 

2.01 

1,66 

1,61 

2,05 

0,98 

. 1.95 

1,66 

2,03 

0.75 

2,03 

1,OB 

1,76 

2,10 

4,0 

19,4 

18,4 

16.4 

8,6 

13 .S 

13,7 

8,1 

6,0 

4,5 

5.3 

3,4 

2,0 

' 1.2 

1.8 

1,7 

1.2 

0,6 

0,9 

o.s 

1.0 

• 

270,2 

313.6 

52.9 

9,5 

3,5 

1,8 

0.5 

0.2 

0.3 

* 
• 

* traces 



- 63 -

TABLEAU 23 . Paramètres u r i n a i r e s mesurés l o r s d'une e x p o s i t i o n de 8 heures S 

54 ppm de t r i c h l o r e t h y l e n e . 

Post-exposition 

' 
0 

1/3 

1 

2 

3 

4 

S 

6 

7 

a 
9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

Post-i 

• 

0 

1/3 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

jours 

1/3 

1 

2 

3 

4 

5 

e 
7 

8 

9 

10 

11 

ÌZ 

13 

14 

15 

16 

Exposition 

Jours 

1/3 

1 

2 

3 

4 

5 

G 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

Volume 

ml 

392 

B35 

1130 

1220 

935 

1148 

1085 

738 

775 

790 

1268 

1040 

1100 

862 

966 

1112 

1100 

Volume 

ml 

337 

580 

1400 

795 

1075 

1290 

820 

920 

626 

1670 

1328 

332 

870 

703 

1105 

1291 

1275 

Densité 

i 20° C 

1,021 

1,022 

1,027 

1,025 

1,026 

1.022 

1,025 

1,030 

1,026 

1.022 

1,020 

1.023 

1,022 

1,026 

1.023 

1.022 

1,020 

Densité 

I 20° C 

1.026 

1,027 

1,022 

1,027 

1,022 

1,019 

1,030 

1,022 

1,027 

1.021 

1,012 

1.032 

1.027 

1,030 

1,019 

1.020 

1,024 

Sujet HU 

Creatinine 

9/1 

1,34 

1,48 

2,15 

2.20 

2,40 

1,93 

1,91 

3,36 

3,16 

2.50 

1.74 

2,62 

1,96 

2,25 

Z.42 

2.21 

1,58 

Sujet CA 

Creatinine 

9/1 

2.15 

1.77 

1,82 

2,58 

2.00 

1,56 

2,87 

2,11 

2,63 

2.53 

2,30 

2.46 

3,32 

1,73 

1,78 

2,02 

-
ïr ichîoracétique 

mg/1 

7,8 

18,8 

37,1 

23,2 

20,2 

9,6 

12.7 

7,1 

5,7 

3,3 

1,6 

2,0 

1,3 

1.3 

0.3 

0,4 

0,1 

Tr ich loracet ic« 

ng/1 

7,8 

25,1 

26,9 

26,1 

13,7 

9,2 

10,6 

5,8 

6,2 

4,1 

2,9 

3,a 

1,3 

0,6 

0,4 

0.4 

Trichloréthanol 

mg/1 

80,2 

85,1 

48,0 

12.8 

2.* 

8,2 

* 
4.4 
s 

* 

Trichloréthanol 

mg/i 

119,6 

92,9 

32,1 

28,0 

7,6 

4,1 

3,9 

# 
* 

* traces 
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TABLEAU 24. Paramètres u r t n a l r e s mesurés l o r s d 'une e x p o s i t i o n de 8 heures 1 

213 ppn de 1 ,1 , 1 - t r f c h l o r é t h a n e . 

Sujet JC 

P o s t - e x p o s i t i o n Volume T r l c h l o r a c é t l q u e T r l c h l o r ê t h a n o l 

heures ml mg/1 ng/1 

0 

8 

24 

4B 

72 

96 

IZO 

144 

168 

192 

316 

240 

264 

8 

24 

48 

IZ 

96 

120 

144 

168 

192 

216 

240 

264 

288 

«es 
920 

1110 

1130 

1128 

1290 

921 

875 

960 

1258' 

1300 

1600 

1020 

0,25 

0,83 

1,80 

2,59 

2,68 

1,52 

1,39 

1,06 

1,09 

0,40 

0.32 

0,16 

* 

12.22 

14,28 

6,08 

3,32 

2.15 

1,03 

0.90 

0.42 

0,42 

0.20 

0,05 

ft 

* 

Suje t BH 

P o s t - e x p o s i t i o n Vol une T r l c h l o r a c é t l q u e T r l c h l o r é t h a n o l 

heures n i rag/1 «g/1 

0 

8 

24 

48 

72 

96 

120 

144 

168 

192 

216 

240 

264 

8 

24 

48 

72 

96 

120 

144 

168 

192 

216 

240 

264 

288 

820 

770 

1380 

1236 

975 

1180 

9S1 

870 

945 

862 

960 

1270 

1020 

0,5Z 

1,29 

2,61 

2,41 

3,39 

1 ,80 

1 ,07 

1.17 

0,75 

0,44 

0,34 

* 
* 

8,25 

16,40 

4,22 

2,94 

1,83 

0,86 

0,83 

0,53 

0,37 

0,25 

0,05 

* 
1» 

* t r aces 
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TABLEAU 2 5 . Paramètres u r i n a i r e s mesurés l o r s d 'une e x o o s i t ï o n de 8 heures S 72 

ppo de 1 ,1 , 1 - t M c h l o r é t h a n e . 

S u j e t JO 

P o s t - e x p o s i t i o n Volume T r i c h l o r a e e t l q u e T r i c h l o r e t h a n o l 

heures ml mg/1 mg/1 

0 

8 

24 

48 

72 

96 

120 

144 

168 

192 

8 

24 

48 

72 

96 

120 

144 

168 

192 

216 

390 

500 

900 

955 

790 

1025 

1060 

1050 

1125 

1350 

0,20 

0.85 

1 ,17 

1,27 

1 ,12 

0,91 

0,54 

0,42 

0,42 

0.16 

8,30 

6,73 

7,57 

1 ,GB 

0,56 

0,16 

0,05 

• 
• 
* 

Suje t BH 

P o s t - e x p o s i t i o n Vol urne T r l c h l o r a c e t 1 q u e T r i c h l o r e t h a n o l 

heures ml mg/1 mg/1 

0 

B 

24 

48 

72 

96 

120 

144 

168 

192 

216 

8 

24 

48 

72 

96 

120 

144 

168 

192 

216 

240 

705 

615 

1350 

1165 

974 

1280 

1020 

900 

1093 

950 

1050 

0,16 

0,73 

0.92 

0,90 

1,16 

0,58 

0,56 

0,36 

0,44 

0,22 

* 

4 ",58 

10,86 

3,10 

1,88 

0,76 

0,23 

0,23 

0,13 

* 
* 
' 

S u j e t j e 

P o s t - e x p o s i t i o n Volume T r l c h l o r a c ê t l q u e T r i c h l o r e t h a n o l 

heures ml mg/1 mg/1 

0 

6 

24 

48 

72 

96 

120 

144 

168 

192 

216 

S45 

774 

1390 

920 

9Z5 

973 

1070 

960 

UBO 

1510 

770 

0,24 

0,68 

0,90 

1 ,33 

0,87 

0,83 

0,77 

0,43 

0,20 

0.18 

* 

6,62 

6,72 

3,40 

2,59 

1 .10 

Q.5B ' 

0,21 

0,10 

* 
4 

, 
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VI. DISCUSSION DES RESULTATS OBTENUS POUR LE 

TRICHLORETHYLENE 

VI.l. ABSORPTION PULMONAIRE 

L'absorption pulmonaire a été étudiée sur la base de trois 

expositions contrôlées, en suivant les teneurs de solvant 

dans l'air alvéolaire. Les résultats des analyses obtenus 

pendant la période d'absorption sont présentés dans les 

tableaux 6, 7, 8 et 14 et dans la figure 9. Il ressort de 

l'ensemble des résultats que la teneur en trichiorêthylène 

augmente très rapidement pendant les premières minutes de 

l'exposition, pour se.stabi 1iser ensuite autour d'une va­

leur constante en équilibre avec la concentration d'exposi­

tion. 
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FIGURE 10. Variation en fonction du temps du rapport des 

concentrations alvéolaires et inspirées de trichloréthylëne 

mesurées pendant 1 'exposition, 

D'autre part, comme le montre la figure Ì0, où le rapport 

C , /C, est reporté en fonction du temps, on constate 
al v .' m s p . 

que l'augmentation de la concentration dans la chambre pro­

voque une variation proportionnelle du taux de solvant dans 

l'air expiré. Aussi, comme la rétention se déduit de la dif­

férence entre la concentration de trichlorêthylène dans 

l'air inspiré et celle déterminée dans l'air alvéolaire, il 

apparaît que l'absorption ne varie pratiquement pas pendant 

la période de gazage, tout au mo.ins dans l'intervalle des 

variations momentanées de la ventilation pulmonaire et du 

débit cardiaque, de même que dans celui des erreurs expéri­

mentales. Dès lors, la quantité de trichloréthylëne absorbée 

peut être déterminée à l'aide de la ventilation alvéolaire 

et de la surface délimitée par la droite calculée â partir 

des points expérimentaux et celle représentant la concentra-
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tion inspirée, dans les limites de la durée d'exposition. 

Ainsi, la quantité de trichlorëthy.l ëne absorbée, dépendant 

de la différence entre C. et C-. , peut donc être cal 

culée pour chaque sujet â partir de l'équation : 

W = {C. - C 1 ) . Va . t . 4,1 1 insp. alv. ' 10 -3 

ou 

W 

C 

Va 

t 

4,1 
-3 

= quantité absorbée en mg 

= concentration inspirée ou alvéolaire en ppm 

= ventilation alvéolaire en 1/mn (BTPS) 

= durée de l'exposition en mn 

. 10 = facteur de conversion de ppm en mg/1 (BTPS) 

Le tableau 26 donne, pour chaque sujet, la valeur de la ven­

tilation, la concentration moyenne de trichloréthylène déter­

minée dans l'air alvéolaire pendant 1 '-exposi tion, de même 

que les quantités du solvant absorbées pendant 8 heures et 

les pourcentages de rétention. 

Comme on peut le constater, la rétention moyenne pour les 

cinq expériences est de 74,3 + 2,7Ï. Pour les quatre person­

nes exposées ä 39 ppm pendant deux heures, celle-ci a été 

de 73,9 + 2,9¾. Elle varie donc très peu d'un individu à 

l'autre et ne paraît pas être modifiée par la durée et par 

la concentration d'exposition. Cependant, elle serait diffé­

rente si la ventilation pulmonaire augmentait (112). 

De plus, contrairement â d'autres solvants (136-152)1 a réten­

tion du trichloréthylène se stabilise dès les premières mi­

nutes du gazage, ceci veut dire que la concentration dans 
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TABLEAU 26. Absorption pulmonaire du trichlorêthylÈne. 

Sujet Ventilstion Concentration Concentration moyenne Trichloréthylène Retention 

alvéolaire d'exposition dans l'air alvéolaire absorbé (S) 

(1/nn) BTPS (ppm) (ppn) {ng) 

HU 

CA 

HU 

CA 

PE 

5,8 

5,7 

6,8 

5.5 

6.0 

54 

54 

97 

97 

97 

11 ,9 

13,8 

23,6 

28,3 

26.4 

572 

536 

1169 

1046 

992 

76,0 

74,4 

75,7 

70,8 

72,6 

le sang veineux est également constante. On assiste alors à un 

équilibre entre les quantités de solvant absorbées et celles 

mêtabolisêes ou stockées dans les différents tissus. En outre, 

bien que la quantité de solvant absorbée dépende de la venti­

lation alvéolaire et de la concentration inspirée, les facteurs 

individuels ne semblent pas influencer l'absorption de façon 

significative. En effet, elle a été comprise entre 992 mg et 

1169 mg (valeur moyenne Ì069 mg) pour les trois sujets expo­

sés à 97 ppm, et entre 536 mg et 572 mg (valeur moyenne 554 mg) 

pour les deux sujets exposés à 54 ppm. 

VI.2. ELIMINATION PULMONAIRE 

L'élimination pulmonaire du trichloréthylène a été suivie par 

analyse du solvant dans l'air alvéolaire des sujets exposés â 

des temps variables de 2, 4 ou 8 heures et à des concentrations 

se situant entre 54 et 160 ppm. Alors que pour certains d'en­

tre eux les contrôles ont été effectués pendant les premières 

heures de post-exposition, l'étude de l'excrétion de 5 sujets 

s'est poursuivie pendant 75 heures. L'ensemble des résultats 

obtenus est présenté dans les tableaux 4 à 13, et 15. 
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FIGURE 11. El lini nation pulmonaire du trichl oréthyl ëne après 

exposition de 8 h â 54 et 97 ppm. 

Comme on peut le constater sur la figure 11, le passage de 

la période d'absorption â celle d'excrétion pulmonaire se 

traduit par une rapide diminution de la concentration alvé­

olaire, suivie d'une lente élimination qui peut durer plu­

sieurs jours. Ainsi, pour une exposition de 8 heures à 97 

ppm, la concentration alvéolaire est en moyenne de 0,35 ppm, 

24 heures après la fin du gazage. Elle n'est que de 0,04 ppm, 

48 heures plus tard. 

L'Élimination pulmonaire peut être représentée sous forme de 

trois exponentielles. La première d'entre elles décrit essen­

tiellement la décharge du sang et des tissus très vascularisês 

superposée aux phénomènes de transformation du trichloréthy-

lëne dans l'organisme. Les deux autres tiennent compte prin­

cipalement de la désaturation des muscles et ultérieurement 
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des grai sses. 

A l'aide d'une méthode d'analyse graphique (peeling process), 

les équations sui vantes, représentant les décharges des su­

jets exposés à 54 et 97 ppm, ont été déterminées : 

8 heures d'exposition à 97 ppm 

1 3 , 8 e -
, 3 ' 6 1 t • 6,75e-°- 4 9 2 t

+ ! ,481 e"°• 0 4 6 0 t 

12,2e" 4 - 0 9 t
 + 7 , 1 0 e - ° ' " 5 4 t

+ 1 ,20Se"0 ^ 5 0 4 ' 

10,2e" 8 - 0 2 t , i s . e o e - 1 - 0 9 « + 1 , , 5 6 e " 0 - 0 7 2 " 

8 heures d'exposition à 54 ppm 

2,6,e- 3' 4 5 7 t
+ 2 , 0 , e - ° '

2 3 2 t
+ 0,20Se" 0- 0 2 1 8' 

2,65e" 1' 4 5 2 t
+ , , 2 6 e - ° ' 2 2 2 t

+ 0,28Te" 0' 0 2 4 9 1 

où t représente le temps après l'exposition exprimé en 

heures. 

Les quantités de trichloréthylène éliminées par voie pul­

monaire ont été cal culées, pour chaque sujet, en faisant in­

tervenir la ventilation alvéolaire par intégration de ces 

fonctions entre les limites zéro, début de l'excrétion et 

l'infini, élimination complète du solvant dans le sang. 

W.. = V . 4,88 . 10" 3 C 1 (t) dt 
el a Io alv.1 ' 

Hu Calv. 

Ca Calv. 

Pe Calv. 

Hu Calv. 

Ca Calv. 
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où W . = quantité de trichl orêthyl ène éliminée par voie 

pulmonaire en mg 

Va = ventilation alvéolaire en 1/h (BTPS) 

4,88 = facteur de conversion entre ppm et vg/1 (BTPS). 

Devant les difficultés à déterminer la ventilation alvéolai­

re individuelle pendant les jours qui ont suivi l'expérien­

ce, une valeur moyenne de 8 1/mn (BTPS) pour les trois su­

jets a été évaluée, d'une part à partir des ventilations 

mesurées ä des intervalles fixés préalablement pendant la 

journée, et d'autre part de celles estimées durant les pé­

riodes de sommei1 . 

Le tableau 27 donne les quantités et les pourcentages de 

trichlorëthylène éliminés par voie pulmonaire. Il permet de 

constater, par comparaison, une bonne concordance pour les 

quantités et les taux d'élimination entre les différents 

sujets, de même qu'entre les deux séries d'expériences. Par 

ailleurs, il ressort des résultats que l'élimination pulmo­

naire moyenne du trichloréthylëne représente le 8,4 + 1,1% 

de la quantité absorbée, indépendamment de la concentration 

d'exposi tion. 

Afin d'étudier l'influence du degré d'exposition sur la te­

neur en solvant dans l'air alvéolaire, les résultats de l'é­

limination pour les expériences de 8 heures à 54, 119 et 

160 ppm ont été reportés dans la figure 12. Il apparaît que 

le niveau des courbes dépend de la concentration inspirée. 

En effet, plus celle-ci est élevée, plus la teneur en tri­

chl orëthylène dans l'air alvéolaire, correspondant au même 

temps de post-exposition, est grande. En outre, si l'on com­

pare les valeurs Calll /C. ._ pour l'ensemble des expériences 

<s I V , i n S p . 
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TABLEAU 27. E l i m i n a t i o n pulmonai re du t r i c h i o r e t h y l è n e . 

Su je t 

HU 

CA 

HU 

CA 

PE 

Concen t ra t i on 

d ' exposi t i o n 

(ppm) 

54 

54 

97 

97 

97 

Quant i té 

absorbée 

(rag) 

572 

S36 

1)69 

1OdE 

992 

Quant i té 

¢1 imi née 

(rag) 

43,8 

44,6 

109.9 

99.B 

69,6 

El imi na t i on 

pu nona i re 

( ï ) 

7,7 

8,3 

9.« 

9,5 

7.0 

de 8 heures (figure 13), on observe que ces deux paramètres 

sont dépendants l'un de l'autre, dans les limites des varia­

tions provoquées par les facteurs individuels et les erreurs 

expérimentales. Il en va de même pour le gazage de 2 et 4 

heures (figures 14 et 15). Ainsi, la mesure de la concentra­

tion alvéolaire de tri chioréthylêne reflète, pour une durée 

EXPERIENCE DE 8H 

APRES LA FIN OE L'EXPOSITION 

FIGURE 12. Elimination pulmonaire du tri chioréthylène après 

exposition de 8 h à 160, 119 et 54 ppm. 
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concentrations alvéolaires et inspirées après exposition 
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de 4 h au trichloréthylène. 
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FIGURE 15. Variation en fonction du temps du rapport des 

concentrations alvéolaires et inspirées après exposition 

de 2 h au trichlorëthylène . 

d'exposition donnée, le degré de cette dernière. 

L'exposition de l'organisme dépend non seulement de la con­

centration du solvant dans l'air ambiant, mais encore du 

temps d'exposition. Par ailleurs, il est généralement admis 

que, dans certaines limites, le produit concentration d'ex­

position fois le temps d'exposition, pour une réponse déter­

minée, est une constante (loi de Haber) . Dès lors, il nous 

a paru intéressant d'étudier l'influence de la durée d'expo­

sition sur les concentrations alvéolaires. Conime on peut le 

constater, en comparant les figures 13, 14 et 15 entre elles, 

la durée du gazage a une influence directe sur les courbes 

d'élimination pulmonaire. Plus la durée est longue, plus la 

concentration alvéolaire est élevée. Cependant, une étude 

approfondie de ces courbes ne permet pas de conclure à l'exiS' 
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5,31 

4,04 

2,66 

1.79 

-

7,10 

5.24 

3.91 

2,97 

2,25 

S,34 

6.19 

5,00 

3,89 

3,21 

1 .41 

1,53 

1.86 

2,17 

-

1.17 

1,18 

1,28 

1.31 

1,43 

TABLEAU 28 .Rapport C s l v/C 1 n s D en fonction de la durée d'exposition. 

Temps de Rapport C../C. „„ moyen des Rapport entre 

B I V IIISP 

p o s t - e x p o s i t i o n e x p o s i t i o n s d 'une durée de e x p o s i t i o n s de 
(mn) 2h 4h Bh 6h i 2h Bh 4 4h 

15 

30 

60 

90 

120 

tence d'une relation linéaire entre elles. Ceci est claire­

ment illustré dans le tableau 28 où les valeurs moyennes de 
Calv y'CinsD ' 1 0 0 , c'est-à-dire les concentrations alveolar 

res correspondant â une exposition à 100 ppm, ont été pré­

sentées pour différentes périodes de post-exposition, de mê­

me que les rapports respectifs entre les valeurs de gazage 

de 8 et de 2 h, et de 8 et de 4 h. 

Ainsi, pour une concentration inhalée constante, les concen­

trations alvéolaires ne sont pas directement proportionnel­

les au temps d'exposition. En effet, par exemple, 60 minutes 

après la fin de l'exposition, le rapport C . /C. est de K ^r alv. insp. 

2,66 pour un gazage de Z h, de 3,91 pour 4 h et de 5,00 lors­

que l'exposition dure 8 h. Les concentrations alvéolaires ne 

doublent donc pas avec le temps d'exposition et il faut qua­

drupler la durée du gazage pour doubler la concentration al-

vëolai re. 

Par ailleurs, l'influence de la durée d'exposition sur l'éli­

mination pulmonaire varie en fonction du temps de post-expo­

sition. Elle est peu marquée au début, mais devient plus im­

portante par la suite, comme le montre l'augmentation des 

rapports présentés dans le tableau 28, colonnes 5 et 6. 
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Ceci est dû principalement au fait que dès la fin du gaza-

ge, après le rinçage des poumons, ce sont les tissus forte­

ment perfuses par le sang qui jouent le rôle le plus impor­

tant dans l'élimination des solvants. Comme ces tissus de 

faible volume de distribution se chargent et se déchargent 

rapidement, on peut se représenter que, pour des expositions 

de même concentration mais de durées différentes, les te­

neurs en solvant seront respectivement à peu près identi­

ques dans ce groupe de tissus très vasculari ses. Ainsi, tant 

que la décharge de ces derniers est prépondérante dans la 

phase d'élimination pulmonaire considérée, il ne peut y 

avoir de proportionnalité entre la durée du gazage et le 

niveau de la courbe d'élimination. En-outre, plus la pério­

de d'élimination étudiée est éloignée de la fin de l'expo­

sition, plus l'influence de ces.tissus s'atténue, alors • 

que celle d'autres groupes de tissus, tels que les muscles 

et surtout les graisses, s'amplifie. Comme les tissus adi­

peux ont un grand volume de distribution et se chargent et 

se déchargent lentement, la saturation n'est jamais attein­

te dans ceux-ci, après de courtes expositions. Ainsi, les 

quantités stockées dans les graisses sont dépendantes de la 

durée et de la concentration du gazage. Par conséquent, les 

concentrations alvêolaires mesurées plusieurs heures après 

la fin de l'exposition sont en relation directe avec la char­

ge de solvant absorbée. 
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VI.3. EXCRETION DES METABOLITES 

Dans le but d'étudier la relation entre le degré d'exposi­

tion et l'excrétion urinaire des metabolites, ainsi que 

l'influence des facteurs individuels, les urines des 5 vo­

lontaires des 2 expériences de 8 h à 54 et 97 ppm ont été 

recueillies intégralement dès le début de l'exposition, pen­

dant celle-ci, pendant les 16 h suivantes, puis par pério­

des de 24 h durant plusieurs semaines jusqu'à obtention 

d'un taux urinaire de TCA et de TCE inférieur à 0,1 mg/1. 

Ceci a nécessité le développement et la mise au point d'une 

méthode GLC sensible et spécifique pour analyser simultané­

ment le TCA et le TCE (147). Enfin, le volume urinaire de 

chaque échantillon a été mesuré, ainsi que la densité et 

la teneur en creatinine. 

Les résultats individuels des deux expériences sont présen­

tés dans les tableaux 20 â 23. Il ressort de ceux-ci {figu­

res 16 et 17) que le trichloréthanol apparaît déjà dans 

l'urine, en faible quantité, durant les premières heures de 

gazage. L'élimination de ce metabolite ne fait qu'augmenter 

au cours de l'exposition pour atteindre un maxima se situant 

peu après la fin de celle-ci. L'excrétion ne fait ensuite 

que diminuer constamment et rapidement; une semaine après 

l'exposition, seules des traces de trichloréthanol peuvent 

encore être détectées. 

L'acide trichloracétique commence S s'éliminer également 

pendant l'exposition et sa concentration augmente graduel­

lement, pour parvenir â un maximum le lendemain ou le sur­

lendemain (figures 18 et 19). Apres celui-ci, les taux ex­

crétés décroissent lentement. Plusieurs semaines après l'ex-
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position, de minimes concentrations s'éliminent encore. 
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FIGURE 16. E x c r é t i o n u r i n a i r e du t r i c h l o r é t h a n o l (TCE) en 

f o n c t i o n du temps, après e x p o s i t i o n de 8 h à 54 ppm de t r i 
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FIGURE 17. Excrétion urinaire du trichloréthanol (TCE) en 

fonction du temps, après exposition de 8 h à 97 ppm de tri 

chloréthylène. 
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Pour une même exposition, les concentrations de trichlorë-

thanol sont comparativement plus fortes pendant les trois 

premiers jours que celles d'acide trichloracétique, alors 

que le contraire se produit ensuite. Ainsi,- le quotient 

concentration TCE sur concentration TCA varie selon le temps 

de post-exposition. 

Afin de déterminer la proportion de solvant métabolisë éli­

miné par voie urinaire, les cumuls des quantités totales 

de metabolites ont été reportés dans les figures 20 et 21 

en fonction du temps mesuré après le début de l'exposition, 

pour les 5 sujets exposés 8 h à 54 et 97 pptn. 

Il ressort de ces résultats que l'élimination du trichlo-

rêthanol est rapide. En effet, plus de la moitié de la quan-

200 

,150 

EXPERIENCE DE S HEURES A S4 PPM 

O O TCE 

û û 

o o o 

4 8 i 2 
A P I t « LE DEBUT DE L'EXPOSITION 

A KU 
OCA 

16 

FIGURE 20. Quantités totales d'acide trichioracétique (TCA) 

et de trichlorâthanol (TCE) éliminées après 8 h d'exposition 

à 54 ppm de trichlorêthylène. 
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FIGURE 21. Quantités totales d'acide trichloracêtique (TCA) 

et de trichlorëthanol (TCE) éliminées après 8 h d'exposition 

â 97 ppm de trichloréthylène. 

tité totale de metabolite formé est éliminée pendant les 

premières 24 h. De plus, l'excrétion est pratiquement ter­

minée le cinquième jour. Celle de l'acide trichloracêtique 

est par contre beaucoup plus lente. La concentration urinai 

re augmente graduellement pendant les premières 48 heures, 

mais l'élimination se poursuit â des taux supérieurs à 0,1 

mg/1 durant 16 ou 21 jours, selon le degré de l'exposition. 

Pour tous les sujets, la moitié de la quantité totale de 

l'acide trichloracëtique a été excrétée pendant les trois 

â quatre premiers jours. 

Dans le tableau 29, nous avons reporté les quantités de me­

tabolites totalement éliminées, transformées en poids de 

trichloréthylêne, de même que les pourcentages individuels 

d'élimination de l'acide trichloracëtique et du trichlorê-
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TABLEAU 29. E x c r é t i o n u r i n a l r e de l ' a c i d e t r i c h l o r a c é t i q u e e t du t r i c h l o r é t h a n o l -

Su je t 

HU 

CA 

HU 

CA 

PE 

Ci 

d 

a n c e n t r a t l o n 

' e x p o s i t i o n 

(ppm) 

54 

54 

97 

97 

97 

Quant i té de 

é l i m i n é 

(n"9) 

122,8 

110,5 

219,5 

176,2 

105.4 

TCA Quant i té de 

é l i m i n e 

(mg) 

166,1 

157,9 

369,1 

356,2 

373.2 

TCE E l i m i n a t i o n 

du TCA 

<ï ) 

21,5 

20,6 

18.8 

16,8 

10,6 

E l i m i n â t 

du TCE 

(D 

29,0 

29.4 

33.3 

34,0 

37,6 

thanol par rapport à la quantité de trichloréthylène absor­

bée lors de l'exposition. Le pourcentage d'élimination uri-

naire pour l'acide trichloracétique est en moyenne de 17,7¾ 

(déviation standard + 4,3) et celui du trichloréthanol de 

32,7% (déviation standard + 3,6). 

Ainsi, en comparant les quantités totalement éliminées, il 

apparaît que les différences individuelles sont relativement 

faibles pour l'élimination de l'alcool (TCE) et un peu plus 

importante pour celle de l'acide (TCA). En outre, les propor­

tions éliminées ne paraissent pas être fortement influencées 

par la concentration d'exposition. 

Afin d'étudier la possibilité d'utiliser l'excrétion des me­

tabolites comme test d'exposition, les taux de TCA, de TCE 

exprimés en mg/1 , ou corrigés à une densité de 1,024 selon la 

formule : 

., mq/1 , x 0,024 
mg/1 = a' mesure "»"<-"* 
3 corr. 

Densité - 1,000 

ou encore rapportés à la concentration de creatinine, ont été 

comparés avec la concentration inspirée moyenne ou avec la 
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dose de solvant absorbée. Si aucune corrélation satisfai­

sante n'a pu être mise en évidence entre le degré d'expo­

sition et les concentrations urinaires éliminées, corrigées 

ou non, une relation entre la dose de solvant absortaëe et 

les quantités de metabolites éliminées a été observée. Ce­

ci est illustré dans les figures 22 à 24 où les quantités 

de TCA, TCE, TCA + TCE exprimées en poids de trichloréthy-

lène, éliminées pendant l'exposition, pendant 24 h ou tota­

lement, ont été reportées en fonction des doses de trichlo-

rëthylène individuellement absorbées. Il apparaît ainsi que 

pour le TCA, le TCE et le cumul TCA + TCE, les meilleures 

corrélations sont obtenues si l'on compare les quantités 

de metabolites totalement éliminées, et que l'élimination 

du TCA est la plus influencée par les facteurs individuels. 

Ceux-ci semblent peu importants pour la majorité des sujets 

exposés, sauf pour le sujet PE qui, éliminant moins de TCA, 

QUANTITE ELIMINEE 
OE O A ( H + 

OE O A î i H * 

TOTALE MEN T • 

100 JOO 

QUANTITE DE TCA ELIMINEE 

•UT 

FIGURE 22. Quantités d'acide trichloracëtique (TCA) éliminées 

pendant différentes périodes en fonction de la dose de tri-

chloréthylène absorbée. 
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QUANTITE ELIMINEE 
DE OA BH • 

OE 0 A 2 Ì H • 

TOTALEMENT • 

DO JOO 300 100 SOO m g 

QUANTITE DE TCE ELIMINEE 

FIGURE 23. Quantités de trichloréthanol (TCE) éliminées pen­

dant différentes périodes en fonction de la dose de trichlor-

ëthylène absorbée. 

UJ 
LU 
CD 
CC 
O 
Vi 
CO 

< 
Ct 

UJ 
O 

UJ 

0,SO 

QUANTITE ELIMINEE 
OE O A B H + 

DE OA24H * 

TOTALEMENT • 

"ÏÔO M» 100 Uß St 

QUANTITE DE TCA ET TCE ELIMINEE 

mg 

FIGURE 24. Cumul des quantités d'acide tri chioracétique (TCA) 

et de trichloréthanol (TCE) éliminées pendant différentes pé­

riodes en fonction de la dose de trichloréthylène absorbée. 
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excrète plus de TCE que la moyenne. 

Dès lors, l'élimination du cumul TCA + TCE est plus repré­

sentative du degré d'exposition, ce que semble d'ailleurs 

montrer les coefficients de corrélation obtenus. 

Enfin, lors d'expositions quotidiennement répétées, l'en-

semble des metabolites formé pendant le premier gazage ne 

peut s'éliminer complètement avant la nouvelle exposition, 

ainsi, on assiste à une accumulation de ceux-ci dans l'or­

ganisme. Dès lors, les rapports entre leur élimination uri-

naire et la dose de trichloréthylêne absorbée seront cer­

tainement différents de ceux déterminés pour une exposition 

isolée. 

VI.4. BILAN DE l_' ABSORPTION/ DE L ' E L I M I NATION PULMO­

NAIRES ET DE L'EXCRETION URINAIRE DES METABOLITES 

La connaissance du bilan est une notion fondamentale en toxi­

cologie industrielle. En effet, alors que la quantité de sol­

vant absorbée conditionne le risque, le pourcentage de subs­

tance mëtabolisëe peut influencer les effets toxiques. Il 

est donc nécessaire, pour établir des tests biologiques va­

lables, de déterminer les rapports des différentes transfor­

mations métaboliques. En vue d'établir ce bilan, nous avons 

reporté dans le tableau 30, pour chaque sujet des expérien­

ces de 8 h 5 54 et 97 ppm, les quantités de trichloréthylêne 

absorbées, éliminées par voie pulmonaire, ainsi que celles 

du cumul TCA + TCE exprimées en poids de trichloréthylêne. 

De plus, il y figure les pourcentages d'élimination pulmonai­

re et ceux d'excrétion urinaire correspondants. 
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TABLEAU 30 . B i l a n de l ' a b s o r p t i o n e t de l ' e x c r é t i o n . 

Su je t Concen t ra t i on Quan t i t à E l i m i n a t i o n E x c r e t i o n E l i m i n a t i o n E x c r e t i o n To ta l 

d ' e x c r é t i o n absorbée pulmonaire u r i n a i r e pu lmonai re u r i n a i r e é l i m i n e 

HU 

CA 

HU 

CA 

PE 

(ppra) 

54 

54 

97 

97 

97 

(mg) 

57Z 

536 

11 69 

1046 

992 

(mg) 

43 ".8 

44,6 

109,9 

99,S 

69,6 

TCA+TCE . 

(mg) 

388,9 

268,4 

60B,6 

532,4 

47B.6 

(X) 

7.7 

a ,3 

9.4 

9.5 

7.0 

TCA+TCE 

(X) 

60,5 

50,0 

52,1 

50.8 

48.2 

(X) 

58,2 

58,3 

61,5 

60,3 

55,2 

Ainsi, il ressort de ces résultats qu'une faible quantité du 

solvant est éliminée dans l.'air alvéolaire (8,4¾). Comme 

l'excrétion de ce solvant dans l'urine,est négligeable vis-

â-vis de la quantité absorbée, il "apparaît qu'une importante 

proportion de solvant doit être transformée dans l'organisme 

(environ 90¾). Dès lors, le métabolisme joue un rôle capital 

aussi bien dans la distribution du solvant dans les différents 

tissus, que dans 1'approche toxicologique des phénomènes. 

De plus, la comparaison des quantités métabolisëes, calculées 

â partir de l'analyse du trichloréthylène dans l'air alvéolai­

re pendant et après l'exposition, et des quantités de metabo­

lites éliminées par voie urinaire, met en évidence l'existen­

ce d'un large déficit dans le bilan de l'absorption et de 

l'excrétion. En effet, l'élimination du trichloréthanol et de 

l'acide trichloracétique par d'autres voies d'excrétion que 

l'urine, de même que la présence de l'acide monochloracêtique 

en faible quantité dans les excrétats, ou encore l'élimination 

du trichloréthylëne par d'autres organes que les poumons, ne 

peut pas expliquer cette grande différence entre l'absorption 

et 1'excréti on . 
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Ces constatations pourraient être mises en relation avec la 

pharmacocinëtique de l'hydrate de chloral, metabolite du tri-

chloréthylène et produit intermédiaire dans la formation du 

trichlorêthanol et de l'acide trichloracétique. Des études 

de son évolution dans l'organisme montrent (.103, 106, 107) que 

la quantité de chloral administrée ne peut en aucun cas être 

totalement retrouvée par l'analyse de ces deux metabolites 

dans l'urine. Dès lors, on est en droit de penser que l'ab­

sorption de trichlorëthylëne est suivie par la formation 

d'autres metabolites que le trichlorêthanol, l'acide trichlo-

racëtique et l'acide monochloracétique ou par l'élimination 

de ceux-ci par d'autres voies que celles étudiées ici. 
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V I I . DISCUSSION DESRESULTATSOBTENUSPOURLE 

LLI-TRICHLORETHANE 

L'absorption et l'élimination pulmonaires du 1 ,1 ,1-trichlo-

réthane, ainsi que l'excrétion des metabolites urinaires, 

soit 1'acide trichloracétique et le trichloréthanol, ont 

été étudiés sur la base de deux expériences de 8 h, respec­

tivement â 213 et 72 ppm et ceci avec la participation de 

3 volontaires. La technologie et la méthodologie utilisées 

ont été identiques à celles des expériences menées avec le 

tri chlorêthylène. 

VII.1. ABSORPTION PULMONAIRE 

L'absorption pulmonaire a été suivie par analyse du solvant 

dans l'air alvéolaire pendant l'exposition. Les résultats 

des analyses de chaque volontaire sont présentés dans les 

tableaux 16 à 19 pour les deux expériences. L'ensemble des 

valeurs est reporté dans la figure 25. Comme on peut le 

constater, la teneur en solvant augmente rapidement pendant 

les premières minutes, puis lentement jusqu'à la fin de l'ex-

posi tion. 

De plus, il apparaît qu'une augmentation de la concentration 

en 1,1,1-tri chiorêthane dans l'air inspiré provoque une va­

riation proportionnelle du taux de solvant dans l'air expi­

ré. Ceci est clairement illustré dans la figure 26 où le 

rapport C , /C. est reporté, pour chaque sujet exposé, rh^ al v. i nsp. P i M M O r 
en fonction de la durée de l'exposition. Ainsi, à chaque 

échange alvéolaire, la rétention- qui s'obtient par déduction 

de la différence entre les concentrations de 1,1,1-trichlorë-
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thane dans l'air inspiré et dans l'air alvéolaire est indépen­

dante de la concentration d'exposition. Néanmoins, une variation 

de la ventilation pulmonaire, du débit cardiaque ou du métabolis­

me chez un volontaire peut entraîner un changement de la rétention 
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FIGURE 25. Concentration de ì,1,1-trichlorëthane dans l'air al­

véolaire pendant l'exposition, expériences de 8 h S 72 et 213 ppm, 
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FIGURE 26. Variation en fonction du temps du rapport des concen 

trations alvéolaires et inspirées de 1,1 ,1-trichlorëthane mesu­

rées pendant l'exposition. 
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De plus, comme la teneur en solvant dans l'air alvéolaire 

varie tout au long de l'expérience, la rétention diminue 

avec la durée de l'exposition. Aussi, pour une ventilation 

pulmonaire donnée, la quantité de solvant absorbée par uni­

té de temps n'est pas une constante. 

Dès lors, la dose de 1 ,1 ,1 -trichloréthane absorbée n'est pas 

directement proportionnelle à la durée de l'exposition et 

dépend de la quantité de solvant déjà présente dans l'orga­

ni sine. 

L'absorption pulmonaire peut être représentée à l'aide d'u­

ne expression mathématique groupant deux exponentielles. En 

utilisant une méthode d'analyse graphique (153), les équa­

tions suivantes correspondant aux courbes individuelles ont 

été détermi nées. 

8 heures d'exposition à 213 ppm 

BH C , = 155,3 - (53 e"
6' 6 9 6 t + 38 e" ° » 2 3 5 2 *•) 

al v. v 

JC C alv. 160,5 - (63 e" 3' 5 8 3 * + 1 8 e " °" 1 2 5 4 *) 

IH C alv. 

JC C 

JO C 

alv. 

alv. 

8 heures d'exposition à 72 ppm 

58,0 - (24 e" 6' 3 3 3 * + 28 e" °' 3 8 1 8 l) 

57,0 - (40 e" 4* 4 5 8 t
 + 5,4 e-0.1286 t) 

61,5 - (25 e" 2' 8 9 1 * + 17 e" °' 2 5 6 7 *) 

ou t est exprimé en heures. 
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La quantité absorbée par chaque sujet peut être calculée 

par l'expression suivante à l'aide de la ventilation al­

véolaire, de la surface délimitée par la courbe d'absorp­

tion et celle représentant la concentration inspirée dans 

les limites de la durée d'exposition : 

W 

où W 

abs. Cexp." t - J / a l v . W - " 
. VA . 4,96 . 10 

-3 

abs. 
= quantité de solvant absorbée en mg. 

= concentration alvéolaire ou inspirée en ppm. 

= ventilation alvéolaire en 1/h (BTPS). 

= durée de l'exposition en heure. 

,-3 4,96.10 = facteur de conversion entre ppm et mg/1 (BTPS) 

Puisque la proportion de solvant retenue è chaque inspira­

tion se déduit de la différence entre les concentrations 

inhalée et alvéolaire, le pourcentage global de rétention 

correspondant aux huit heures d'exposition peut être obte­

nu par la relation : 

1 -
Calv. < * > • " 

exp. 

100 

Le tableau 31 donne la quantité de 1 ,1 ,1-trichlorëthane ab­

sorbée, le pourcentage global de rétention, de même que la 

concentration d'exposition et la ventilation moyenne déter­

minées pour les deux séries d'expériences. 

Comme on peut le constater, le taux de rétention pour les 
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TABLEAU 3 1 . Absorp t ion pulmonaire du ] , 1 , 1 - t r l c h l o r e t h a n e . 

Su je t 

BH 

JC 

BH 

JC 

JO 

V e n t i l a t i o n 

a l v é o l a i r e 

(1/mn) BTPS 

5.1 

5,8 

5,3 

5.9 

6.2 

Concen t ra t i on 

d ' e x p o s i t i o n 

(ppm) 

213 

213 

72 

72 

72 

Quan t i t é 

absorbée 

(mg) 

921 

91 Z 

293 

274 

!77 

Re ten t ion 

moyenne 

H) 

35.6 

31 .0 

32,2 

27,1 

26,1 

cinq expériences est en moyenne de 30,4¾ (déviation standard 

+ 3 , 9 ) . Il varie peu d'un individu à l'autre et ne paraît pas 

être influencé par le degré d'exposition. Par ailleurs, mal­

gré l'importance de la ventilation alvéolaire et des paramè­

tres physiologiques dans les phénomènes d'absorption, il. ap­

paraît que celle-ci n'est pas modifiée de façon significative 

par les facteurs individuels. En effet, lors de l'exposition 

â 213 ppm, la quantité absorbée est respectivement pour les 

deux sujets de 912 mg et de 921 mg, alors que pour celle à 

72 ppm, elle est comprise entre 274 et 293 mg de 1,1,1-tri -

chloréthane pour les trois volontaires. Aussi, la quantité 

de solvant absorbée est proportionnelle au degré d'exposition. 

VII.2. ELIMINATION PULMONAIRE 

L'élimination pulmonaire a été suivie chez les cinq volontai­

res dès la fin de l'exposition jusqu'à l'obtention d'une te­

neur en 1 ,1 ,1-trichlorëthane atteignant la limite de sensibî^ 

lite de la méthode chromatographique. 

Les résultats des analyses de solvant dans l'air alvéolaire 

des différentes expériences sont présentés dans les tableaux 



- 94 -

16 à 19 e t r e p o r t é s dans l a f i g u r e 27. 

PPM 

100 -

O 
u 10 

S i h 

EXPERIENCES DE 8 HEURES A 72 ET 213 PPU 

0.1 

* • > , 

* t , 
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1 ' 

» BH 313 PPM 
• JC 313 PPU 
• BH 72 PPM 
# J C ?ÎPPM 
• J O 7Î PPM 

HEURES 

50 100 

APRES LA FIN DE L'EXPOSITION 

FIGURE 27. Elimination pulmonaire du 1,1 ,1-trichloréthane après 

exposition de 8 h 3 72 et 213 ppm. 

Dès la fin de l'exposition, la teneur en solvant dans l'air 

alvéolaire diminue tout d'abord brusquement, après quoi la 

pente de la courbe d'excrétion s'atténue lentement en fonc­

tion du temps. L'élimination complète du 1 ,1 ,1-trichlorëtha­

ne dure environ dix jours. Celle-ci peut être représentée 

par une fonction exponentielle englobant les phénomènes de 

décharge des différents compartiments de l'organisme et ceux 

des processus métaboliques. La fonction mathématique a été 

déterminée par analyse graphique de la même manière que pour 

la charge : 
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8 heures d'exposition à 213 ppm 

BH C a ] v . 32,6 e" 0' 6 2 4 9 * + 16,45 e" 0' 1 0 9 2 * + 3,853 ,-0.02054 t 

JC C a 1 y = 37,0 e" 0' 7 2 5 3 t • ,,,80 e" 0' 0 8 1 6 * • 4,,53 e " 0 " 0 1 9 7 3 * 

8 heures d'exposition à 72 ppm 

BH C , - 17,2 e" 1' 9 0 6 3 t
 + 7,5 e" 0' 1 8 5 2 * + 2,019 e"0 ' ° 2 4 3 6 t 

al v. 

J C C 1 - 16,8 e" 1* 0 3 0 0 * + 4 , 3 e - ° ' 0 9 7 6 t
 + 1 ,690 e" 0' 0 2 2 7 1 * 

al v. 

JO C a ) v = 18,0 e- 0- 8 9 4 6 l
 + 5,0 e" 0- 1 1 6 9 * • 1,745 e ' 0 ' 0 2 2 2 8 * 

où t est exprimé en heures. 

La quantité de 1 ,1 ,1-trichlorêthane éliminée par voie pulmo­

naire a été calculée par intégration des fonctions pour une 

durée d'excrétion infinie : 

W11 = V. . 4,96 . IO"3 C 1 (t) . dt 
él . A Jo al v. v ' 

où W., = quantité de solvant éliminée en mg. 

C 1 = concentration alvéolaire en ppm. 

V. = ventilation alvéolaire en 1/h (BTPS). 

4,96.10 = facteur de conversion entre ppm et mg/l{BTPS) 

Devant l'impossibilité de mesurer en continu pendant une 

semaine la ventilation alvéolaire de chaque volontaire, en 

tenant compte des dépenses calorifiques correspondant â 1'ac-
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TABLEAU 32 . Elimination pulmonaire du 1,1,1-trlehloréthane. 

Suje t 

"SH 

JC 

BH 

JC 

JO 

Concen t ra t i on 

d ' e x p o s i t i o n 

(ppra) 

213 

213 

72 

72 

72 

Quant i té 

absorbée 

(mg) 

921 

912 

293 

27* 

277 

Quan t i t é 

ê l im lnÉe 

(rag) 

813 

B46 

276 

281 

294 

E l i n i n a t l o n 

pulmonaire 

<*) 
88,3 

92,8 

94,2 

>1 00 

>100 

ti vi té physique, une valeur moyenne de 7,0 1/mn a été fixée 

pour les calculs de l'excrétion lors des cinq expériences. Le 

tableau 32 donne la quantité et le pourcentage de solvant ex­

crété pour chaque sujet. Comme on peut le constater pour une 

même série d'expositions, la différence entre les quantités 

individuelles éliminées est relativement faible, alors que 

les pourcentages d'élimination sont supérieurs â 88Ï pour 

l'ensemble des expériences. De plus, pour deux personnes, il 

apparaît que la quantité de solvant éliminée est supérieure 

â celle précédemment absorbée. Ce résultat pourrait s'expli­

quer par le fait que la ventilation alvéolaire utilisée ne 

correspond vraisemblablement pas au débit d'air réellement 

respi ré. 

Afin d'étudier l'influence de la concentration d'exposition 

sur le niveau des courbes d'élimination pulmonaire, les rap­

ports Calv.^insp o n t é t ê reportés en fonction du temps me­

suré dès la fin de l'exposition sur la figure 28. Il ressort 

de celle-ci que dans les limites d'erreurs expérimentales et 

de variations de ventilation pulmonaire , la teneur en sol­

vant dans l'air alvéolaire après l'exposition est proportion­

nelle è la concentration respirée. Ainsi, la courbe d'élimi­

nation pulmonaire reflète l'état d'imprégnation de la personne 
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exposée au 1 ,1 ,1-trichloréthane et peut être utilisée comme 

test biologique pour évaluer l'exposition. 

EXPERIENCE DE SH 

IQO 

so: 

1.0 

as 

ai 

s 
26 
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'* 

% MILWtS 

tas I M 
APRES LA FIN DE LEXPOSITION 

FIGURE 28. Variation en fonction du temps du rapport des con^ 

centrations al vëolai res et inspirées après exposition de 8 h 

au 1,1,1-trichlorëthane. 

VI1.3. EXCRETION URINAIRE DES METABOLITES 

Afin d'étudier l'élimination de l'acide trichloracétique 

et du trichlorëthanol libre et conjugué, les urines des su­

jets exposés ont été prélevées durant les huit heures de 

l'exposition, puis toutes les seize heures suivantes, et en' 

fin par tranches de vingt-quatre heures pendant deux semai­

nes. Pour chaque échantillon, la mesure du volume et de la 

concentration urinaire des metabolites a permis de détermi­

ner les quantités éliminées en fonction du temps, pour les 

cinq expériences. Les tableaux 24 et 25, ainsi que les fi­

gures 29 et 30 présentent les résultats obtenus. Nous y 

avons reporté les cumuls des quantités de metabolites eli-
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minées pour les deux séries d'expositions. Il ressort des 

résultats que l'élimination du trichloréthanol est plus ra­

pide que celle de l'acide trichloracëtique. Ainsi, le 75¾ 

de la quantité totale de l'alcool formé est éliminé en qua­

rante-huit heures, alors qu'il faut environ cinq jours pour 

excréter la même proportion d'acide. Entre le cinquième et 

le neuvième jour, alors que la concentration de solvant dans 

l'air alvéolaire devient inférieure ä la limite de détection 

analytique (0,05 ppm) , l'excrétion de trichloréthanol dans 

l'urine est très faible (pour l'exposition à 213 ppm, le 

taux passe de 0,8 mg/1 à 0,2 mg/1 , alors que pour celle à 

72 ppm, il se situe entre 0,6 mg/1 et 0,08 m g / 1 ) . La pré­

sence de ce metabolite dans l'urine indique que du 1,1,1-tri• 

chloréthane est encore stocké dans l'organisme plus d'une 

semaine après l'exposition, même s'il ne peut pas être mesu­

ré dans l'air expiré. La concentration d'acide trichloracë­

tique augmente progressivement pendant les premiers jours, 

puis diminue lentement. Douze jours après l'expérience, des 

traces d'acide sont encore détectables dans l'urine. 

20 
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tiO 

EXPERIENCE A 72 PPM 

. J C 
• JO 

JOURS 

4 8 12 
APRES LE DEBUT OE L'EXPOSITION 

FIGURE 29. Quantités totales d'acide trichloracëtique (TCA) et 

de trichloréthanol (TCE) éliminées après 8 h d'exposition à 72 

ppm de 1,1,1-trichlorëthane. 
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FIGURE 30. Quantités totales d'acide trichloracétique (TCA) 

et de trichloréthanol (TCE) éliminées après 8 h d'exposition 

à 213 ppm de 1 ,1 ,1 -trichlorëthane. 

Dans le tableau 33, nous avons reporté pour chaque sujet 

les quantités de metabolites éliminées, transformées en 

poids de 1 ,1 ,1-trichîoréthane, de même que les pourcenta­

ges qu'elles représentent par rapport à la dose absorbée. 

En moyenne, le taux d'élimination est de 1,7% (déviation 

standard + 0,3¾) pour l'acide trichloracétique et de 4,6% 

(déviation standard + 1,2%) pour le trichloréthanol. 

Afin d'envisager le contrôle de l'exposition par mesure de 

l'excrétion urinaire des metabolites, le degré d'exposi­

tion a été comparé avec l'élimination de l'acide trichloracé' 

tique et celle du trichloréthanol. Comme précédemment, les 

meilleures relations sont obtenues eh comparant la dose ab­

sorbée avec la quantité de metabolite excrétée, ou la somme 

des deux transformée en poids de 1,1,1-trichlorëthane éli­

miné pendant l'exposition, 24 h ou totalement (figures 31, 

32 et 33). 
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TABLEAU 33 . E x c r e t i o n u r l n a l r e de l ' a c i d e t r l c h l o r a c e t i q u e et du t r i c h l o r é t h a n o l . 

S u j e t C o n c e n t r a t i o n Q u a n t i t é de Quan t i t é de E l i m i n a t i o n E l i m i n a t i o n 

d ' e x p o i U l o n TCA é l i m i n e TCE é l i m i n e du TCA du TCE 

(PpM) (ng) {«na) (*) ( * ) 

BH 

JC 

BH 

JC 

JO 

31 3 

213 

72 

72 

72 

13,5 

12.4 

5.2 

5.3 

5.1 

29,9 

31 .5 

15 , e 

15,9 

14,0 

1 ,5 

1,4 

1 ,S 

1,9 

1,9 

3.3 

3,5 

5,4 

5,B 

5.1 

QUANTITE ELIMINEE 
DE O A I H + 

OE O A M H • 

TDTALEMEm • 

IO IS mg 

QUANTITE OE TCA ELIMINEE 

FIGURE 31. Quantités d'acide trichioracëtique (TCA) éliminées 

pendant différentes périodes en fonction de la dose de 1,1,1-

trichloréthane absorbée. 
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FIGURE 32. Quantités de trichlorëthanol (TCE) élimi nées pen­

dant différentes périodes en fonction de la dose de 1,1,1-

trichlorêthane absorbée. 

» w 10 W m 9 

QUANTITE DE TCA ET TCE EUMINEE 

FIGURE 33. Cumul des quantités d'acide trichloracétique (TCA) 

et de trichloréthanol (TCE) éliminées pendant différentes pé­

riodes en fonction de la dose de 1 ,1 ,1-trichlorëthane absorbée 
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Vu la lente élimination de l'acide tri chioracëtique, la 

meilleure relation correspond â l'examen de la plus longue 

période d'excrétion, alors que pour le trichlorëthanol et 

la somme de deux metabolites, il n'y a pratiquement pas 

de différence significative entre l'élimination de 24 h 

ou celle totalement réalisée. En conclusion, malgré les très 

faibles quantités éliminées, l'excrétion des metabolites 

pourrait être utilisée comme indice d'exposition au 1,1,1-

trichlorêthane. 

VII.4. BILAN 

Afin d'établir un bilan de l'absorption et de l'élimina­

tion pulmonaires, ainsi que de l'excrétion urinaire des 

metabolites, nous avons reporté dans le tableau 34, pour 

chaque sujet, les quantités de 1 ,1 ,1-trichlorëthane absor­

bées, éliminées et excrétées, de même que les pourcentages 

qu'elles représentent. 

Ainsi, il est permis de constater que la majeure partie 

du solvant absorbé est él imi née par voie pulmonaire, une 

faible quantité en moyenne, le 6,2¾ seul ement, est excrété 

dans les urines sous forme d'acide trichloracétique et de 

trichioréthanol. Dés lors, on est en droit de penser que 

la toxicité des vapeurs de 1 ,1 ,1-trichlorëthane est inti­

mement liée au solvant lui-même et plus partiellement â 

celle de ses metabolites. 

Oe plus, vu son importance majeure, l'élimination pulmonaire 

du solvant sera certainement la meilleure source de rensei­

gnements de l'état d'imprégnation de tout sujet exposé pro­

fess ionnel1ement. 
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TABLEAU 34. B i l an de l ' a b s o r p t i o n e t de l ' e x c r é t i o n . 

Su je t 

BH 

JC 

BH 

JC 

JO 

Concen t ra t i on 

d ' e x p o s i t i o n 

{ppm) 

213 

213 

72 

72 

72 

Quant i té 

absorbée 

(ppm) 

921 

912 

293 

274 

277 

Quan t i t és 

poumons 

(<«g) 

B13 

B46 

276 

2Bl 

294 

é l im inées 

u r i n e 

(mg) 

43.4 

43,9 

20,9 

21 ,2 

19,1 

El Im ina t f on 

poumons 

(%) 

BB, 3 

92,8 

94,2 

>100 

>10Q 

u r i n e 

(X) 

4,7 

4,8 

7,1 

7,7 

6,9 

VII.5. CONCLUSION 

Lors d'une exposition au 1,1 ,1-trichlorëthane , la concentra­

tion dans l'air alvéolaire est directement proportionnelle 

3 celle inhalée et varie tout au long de l'expérience. Après 

huit heures, elle correspond en moyenne au 76% de la concen­

tration inspirée, ce qui représente une rétention â ce moment-

lâ de 24¾. Celle-ci vaut 42¾ après une demi-heure d'exposi­

tion, 37¾ après une heure et 28Ï après quatre heures. Dès 

lors, l'étude de la variation de la rétention en fonction de 

la durée de l'exposition indique que l'absorption varie dans 

le temps selon la charge de solvant accumulée dans l'organis­

me et qu'après huit heures d'inhalation, un équilibre stable 

n'est pas encore réalisé. 

Comparativement à d'autres solvants chlorés, la quantité de 

1,1 ,1-trichlorëthane absorbée sera plus faible pour une expo­

sition de même durée et d'égale concentration que celle de 

trichlorëthylêne ou de tëtrachl orëthylëne (152). Ceci est en 

rapport d'une part avec son coefficient de partage air/sang 
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plus bas que celui des deux autres et d'autre part avec sa 

faible métabolisation. Par ailleurs, ce phénomène pourrait 

expliquer, tout au moins en partie, la valeur plus élevée 

du MAC du 1 ,1 ,1-trichloréthane que celle du trichlorêthylêne 

et du tëtrachlorëthylène. 

L'analyse des courbes d'excrétion pulmonaire montre, en ac­

cord avec les travaux de Stewart (2, 45 ) , que le 1.1,1-tri -

chloréthane est éliminé essentiellement chez l'homme par les 

poumons, puisque plus de 90¾ de la quantité absorbée est re­

trouvée dans l'air expiré. 

Ce solvant n'est donc que très peu mëtabolisë et après ab­

sorption, il reste longtemps dans 1'organisme. Une semaine 

après une exposition de huit heures à 213 ppm, on peut encore 

mesurer dans l'air alvéolaire des concentrations voisines de 

0,1 ppm. L'excrétion correspond, durant cette période, prin­

cipalement à la décharge des tissus adipeux. 

En outre, on peut constater pour l'ensemble des expériences 

que les pentes des courbes d'excrétion pulmonaire sont sem­

blables et que les variations individuelles sont relative­

ment faibles. En comparant ces courbes pour les deux séries 

d'expositions, une relation proportionnelle apparaît entre 

le degré d'exposition et le niveau de l'élimination pulmonai­

re du solvant. Dès lors, l'étude de l'excrétion du 1,1,1 -trî-

chloréthane par voie pulmonaire permet d'évaluer l'état d'im­

prégnation de toute personne exposée. 

La détermination des.quanti tés d'acide trichloracétique et de 

trichloréthanol éliminées dans l'urine indique d'une part 

une bonne reproductibi1itë entre les sujets de même exposi-



- 105 -

ti on et d'autre part que la mëtabolisation ne représente 

en moyenne que le 6% de la quantité absorbée. Il en résulte 

que la recherche des metabolites urinaîres pour le contrôle 

des personnes professionnellement exposées apparaît comme 

un test d'exposition utilisable. Néanmoins» comme les con­

centrations excrétées sont faibles, en particulier celles 

d'acide trichloracétique (de 0,8 à 1,2 mg/1 , le lendemain 

matin de l'exposition è 213 ppm), il est nécessaire d'utili­

ser des méthodes d'analyses suffisamment sensibles. 

Enfin, comme l'excrétion du 1 ,1J-trichlorëthane se fait es­

sentiellement par voie pulmonaire et dure plus d'une semaine, 

le taux d'excrétion est fortement influencé par la précision 

avec laquelle on détermine la ventilation alvéolaire. Aussi, 

l'ensemble des résultats ne permet pas de prévoir la possi­

bilité de l'élimination de faibles pourcentages de solvant 

sous forme d'autres metabolites ou son évacuation par d'au­

tres voies que celles qui ont été étudiées. De plus, bien 

que cette étude contribue à la détermination du bilan de 

l'absorption, du métabolisme et de l'excrétion du 1,1,1-tri-

chloréthane chez l'homme, il est impossible de se prononcer 

quant â la nature des produits intermédiaires des transfor­

mations métaboliques dans l'état actuel des connaissances. 
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VIII, CONCLUSIONS GENERALES 

L'absorption, le métabolisme et l'excrétion du trichlorë-

thylène et du 1,1 ,1-trichìoréthane ont été étudiés sur 

des sujets humains à des concentrations et à des temps va­

riables, lors d'expositions rigoureusement contrôlées. L'en­

semble des résultats obtenus permet de compléter les connais­

sances concernant le comportement de ces deux substances 

dans l'organisme et en particulier d'établir leur cinétique 

d'absorption et d'élimination, ainsi que la répartition quan­

titative selon les différentes voies d'excrétion. 

Les principaux résultats obtenus sont les suivants : 

1. Les deux solvants étudiés montrent des comportements dif­

férents dans l'organisme. La rétention pulmonaire du tri-

chloréthylène vaut en moyenne 74¾ et reste constante durant 

l'exposition. Elle est plus élevée que celle du 1,1,1-tri-

chlorëthane qui varie tout au long du gazage. Pour ce sol­

vant, elle est en moyenne de 30¾, pour une exposition de 

8 h, mais correspond après une demi-heure S environ 42%, 

après 1 h a 37% et après 4 h 3 28%. Cela indique que l'ab­

sorption du 1,1 ,1-tri chioréthane varie dans le temps selon 

la quantité de solvant déjà présente dans l'organisme. 

Ces différences peuvent s'expliquer entre autres par le co­

efficient du partage sang/air du 1 ,1,1-trichloréthane plus 

faible (4,35) que celui du trichloréthylène (10,34) de mê­

me que par sa plus faible métabolisation certainement due 

a sa structure chimique plus stable. 

Cependant, pour ces deux substances, la rétention pulmonai­

re n'est pas modifiée par la concentration d'exposition et 
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est peu influencée .par les facteurs individuels. 

2. Dès la fin de l'exposition, la concentration alvéolaire 

diminue rapidement et cela pour les deux solvants .'Cepen­

dant, l'élimination peut durer plusieurs semaines selon 

l'importance du gazage. L'analyse des courbes d'élimina­

tion indique une bonne corrélation entre leur niveau et le 

degré de l'exposition, ainsi qu'entre les sujets de même 

expérience. Dès lors, la détermination des solvants dans 

l'air expiré apparaît comme une bonne méthode de contrôle 

de l'exposition, même si les quantités de tri etil orëthylène 

sont faibles, celles-là correspondant en moyenne au 8% .de 

celles retenues par les poumons. Par contre, les quantités-

de 1 ,1 ,1 -tri chioréthane représentent plus du 90Ï de celles 

retenues. Ce dernier solvant est donc très peu transformé 

dans l'organisme et s'élimine essentiellement par voie pul­

monal re . 

3. L'excrétion urinaire des metabolites principaux, soit 

l'acide trichloracétique et le trichlorëthanol (libre et 

1ié),représente respectivement en moyenne le 17,7% et le 

32,7% du trichloréthylène retenu, ainsi que le 1,7% et le 

4,7% du 1 ,1 ,1-trichl oréthane. Elle varie peu d'un individu à 

l'autre et n'est pas influencée par le degré d'exposition. 

Pour ces deux solvants, l'élimination du trichloréthanol 

est rapide alors.que celle de l'acide trichloracétique dure 

plusieurs semaines. De plus, de bonnes corrélations ont été 

trouvées entre la quantité de solvant retenue et celle des 

metabolites excrétés. En particulier, les meilleures rela­

tions ont été montrées pour les quantités cumulées des deux 

metabolites éliminés. Il apparaît aussi que le contrôle de 

l'excrétion urinaire des metabolites peut être utilisée 
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comme test biologique de l'exposition â ces solvants. 

4. En effectuant la comparaison des quantités éliminées 

par voie pulmonaire, excrétées dans les urines avec celles 

absorbées par les poumons, on peut remarquer, pour le tri-

chlorêthylène, qu'environ 40ï du solvant retenu n'apparaît 

pas dans ce bilan. Cela indique qu'après absorption de tri-

chloréthylène, il se forme d'autres metabolites que ceux 

étudiés ici, ou que ceux-là seraient éliminés par d'autres 

voies que l'urine. Par contre, il apparaît que la majeure 

partie du 1 ,1 ,1-trichloréthane s'élimine sans subir de trans­

formation par voie pulmonaire (environ 90¾) et qu'une beau­

coup plus faible portion (environ 6,4%) s'excrète dans les 

urines sous forme d'acide trichloracëtique et de trichlor-

éthanol. Il ne reste à découvrir que d'autres possibilités 

mineures pour l'élimination de ce solvant. 

5. Enfin, différentes techniques analytiques ont dû être 

développées pour ce travail, cela en particulier pour le 

dosage des metabolites. Cette dernière méthode est carac­

térisée par une grande sensibilité et fiabilité, ainsi qje 

par une haute spécificité. Elle peut être utilisée aussi 

bien pour des contrôles de routine que pour des études toxi-

coci néti ques. 
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