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Avant-propos

Le plomb est un métal lourd largement utilisé dans les activités métallurgiques
dés I’ Antiquité et redécouvert au moment de la révolution industrielle. Les
intoxications massives aigués et chroniques par le plomb ont été bien docu-
mentées en milieu professionnel. Mais le plomb est également un polluant
environnemental, surtout dans les sols et 'atmosphére au voisinage de sites
industriels (fonderies, usines de fabrication et de recyclage de batteries...) et
dans les zones de fort trafic automobile, en particulier avant I'entrée en
vigueur de la législation sur 'essence plombée. Les poussiéres et les peintures
des habitats anciens et dégradés, mais aussi I'eau de boisson et, 4 un degré
moindre, 'alimentation, sont des sources rémanentes, souvent insidieuses,
d’exposition des populations au plomb.

Les ministres en charge de la Santé et de la Recherche ont souhaité interroger
'INSERM, dans le cadre de I’Expertise Collective, sur les conséquences en
termes de santé publique de 'exposition des populations au plomb, en parti-
culier les jeunes enfants soumis 4 de faibles doses. La Direction générale de la
Santé, partenaire de 'INSERM pour cette expertise, en a suivi le déroulement
et 'avancée de la réflexion. Cette expertise collective s’inscrit dans le cadre
plus large du plan gouvernemental de lutte contre le saturnisme : limitation
du plomb dans les carburants, préparation de I'application de la directive
européenne sur le taux de plomb dans 'eau d’alimentation, gestion du risque
lié aux peintures anciennes dans 'habitat et, plus récemment, mesures d’ut-
gence contre le saturnisme prévues par la loi d’orientation contre les exclu-

sions du 29 juillet 1998.

Le groupe pluridisciplinaire d’experts mis en place par 'INSERM, constitué
de chercheurs et de cliniciens spécialistes en toxicologie, biochimie, neuro-
biologie, neuropharmacologie, pédiatrie, biologie de la reproduction, épidé-
miologie, hygiéne et santé publique, économie a structuré sa réflexion autour
des points suivants :

e Quelles sont les données biologiques et physiopathologiques récentes sur
I'imprégnation par le plomb et ses conséquences ? Quels sont les mécanismes
d’action du plomb au niveau des différents organes cibles, en particulier le
systéme nerveux central ?

o Comment la toxicocinétique du plomb détermine-t-elle son impact au
niveau de ces différents organes ? Quels sont les marqueurs biologiques d’ex-
position et leur intérét diagnostique ?

e Quelles sont les manifestations cliniques et subcliniques de I'intoxication &
fortes et faibles doses ? Quelles sont les modalités de prise en charge thérapeu-
tique ?
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o Quelles sont, en France, les différentes sources d’exposition environnemen-
tales - industrielles et domestiques - au plomb ? Comment se situe la France
par rapport aux autres pays !

e Quelles sont les connaissances épidémiologiques actuelles concernant I'im-
prégnation par le plomb des populations ? Comment se situe la France par
rapport aux autres pays ! Quelles sont les stratégies de dépistage utilisées ?

¢ Quelles sont les différents dispositifs de prévention mis en place pour
soustraire les populations au risque toxique et les résultats concrets obtenus
dans ce domaine? Quelles sont les données d’une approche socio-
économique !

Linterrogation des bases bibliographiques Medline, Environline, MBUS a
permis de sélectionner 1 600 articles, se répartissant globalement en deux
grands domaines : les publications traitant de la toxicocinétique et des effets
biologiques du plomb, et celles traitant des sources et des contextes de conta-
mination.

Au cours de sept séances de travail organisées entre février et octobre 1998,
les experts ont présenté, selon leur champ de compétence, une analyse criti-
que et une synthese des travaux publiés sur les différents aspects du théme
traité. Les deux dernieres séances ont également été consacrées a I’élaboration
des principales conclusions et des recommandations.

Panalyse critique de la littérature internationale par le college d’experts a
permis de dégager les lignes de force, les points de consensus et ceux sur
lesquels il y a débat ou absence de données validées. Cette analyse et cette
synthese devraient aider au réajustement des politiques de prévention du
risque d’intoxication par le plomb en France, et proposent quelques axes de
recherche pour répondre aux questions non encore résolues.



Synthese

Le plomb est un métal exploité depuis des millénaires, mais son usage s'est
accentué avec la révolution industrielle. L'exposition de populations travaillant
dans les industries utilisant le plomb a révél¢ les effets délétéres de ce métal sur
différentes fonctions biologiques. L'introduction du plomb dans certaines
peintures en tant que pigment, puis dans l'essence aprés la découverte de ses
propriétés antidétonantes, a eu pour conséquence une diffusion encore plus
large dans I'environnement. Cette pollution, touchant I'ensemble de la planéte,
conduit a s'interroger maintenant sur les conséquences en termes de santé
publique d'une exposition permanente au cours de la vie a des doses faibles ou
moyennes. Les enfants sont une population particuliérement vulnérable puisque
les effets du plomb sont importants sur le cerveau en développement, mais ces
effets toxiques pourraient également se manifester a d'autres périodes de la vie.

L'analyse des études épidémiologiques effectuées dans les populations
professionnellement exposées au plomb ou en population générale et des
travaux expérimentaux in vivo et in vitro, permet de répertorier les différents
effets du plomb sur l'organisme. Chez les enfants, les études longitudinales et
transversales mettent en évidence que des niveaux croissants d'exposition au
plomb sont corrélés a une réduction des scores de développement intellectuel et
psychique exprimés notamment par le QL.

Des stratégies de dépistage chez les enfants ont été développées a large échelle
aux Etats-Unis sous l'impulsion des Centers for disease control sur la base de
plusieurs facteurs de risque, principalement I'habitat dégradé, source potentielle
de poussieres chargées de plomb, et le niveau socio-économique. Une approche
différente du dépistage doit-elle étre envisagée a la lumiére des données sur les
risques liés a une exposition plus faible? Quel est le nombre d'enfants affectés
en France par une baisse de QI, selon I'existence ou non d'un seuil
d'exposition? Quelles sont les principales sources d'apport en plomb selon le
site géographique, pour le nourrisson, l'enfant et l'adulte? Quels sont les
bénéfices attendus d'une réduction globale de l'exposition au plomb de la
population générale et ceux de la baisse de l'exposition chez les enfants de
moins de 6 ans vivant dans un habitat dégradé? Quels sont les colts d'une
politique visant principalement le risque hydrique, et ceux résultant des
mesures de réhabilitation d'urgence ou d'éradication compléte du plomb dans
I'ensemble des logements?
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L'accumulation du plomb dans I'environnement constitue une
source rémanente d'exposition

Du fait de ses propriétés physiques (densité élevée, point de fusion bas,
malléabilité, résistance a la corrosion et imperméabilité), le plomb est un métal
largement utilisé depuis la période antique. L'extraction de plomb a connu son
apogée a l'époque romaine, pour la production d'ustensiles, de récipients, de
conduites, de soudure et de monnaies, ainsi que lors de la révolution
industrielle ou une demande sans précédent s'est accompagnée d'une
augmentation exponentielle de l'intensité des émissions dans l'environnement.
Trois grandes sources de contamination ont conjugué leurs effets. Une
pollution d'origine industrielle, souvent ancienne (activités minicres, fonderies
primaires ou de recyclage, fabriques de batteries, incinération des déchets...),
s'est dispersée par voie atmosphérique, surtout au voisinage des sites d'activité,
mais aussi a trés longue distance; on en retrouve encore des marques dans les
profondeurs des glaces du Groenland. L'usage important des pigments au
plomb dans les peintures, depuis la fin du XIXe siécle jusqu'au milieu du XX°
siecle (voire beaucoup plus récemment dans certains pays), constitue une
seconde source de dispersion massive, encore trés présente dans les
revétements intérieurs, plus rarement extérieurs, d'une fraction élevée de
I'habitat ancien non réhabilité.

Depuis la découverte des propriétés antidétonantes des alkyls de plomb
introduits dans I'essence (1923), la diffusion de ce polluant, principalement au
voisinage des voiries des grands centres urbains mais également a longue
distance, est un phénomeéne planétaire. L'introduction de la technologie du pot
catalytique entraine un abandon plus ou moins rapide de ce carburant au plomb
dans les pays industrialisés, mais celui-ci reste prédominant a I'échelle du
globe. En France, la part de l'essence plombée demeure ¢élevée, soit 50 % en
1995. Toutefois, la réglementation sur le plomb d'origine automobile a entrainé
une diminution du plomb particulaire dans I'atmosphére, comme le montre la
situation a Paris entre 1986 et 1992 (figure 1).

Trés peu mobile, le plomb déposé sur les sols demeure dans les couches
superficielles ou il reste accessible a 1'homme, surtout aux enfants, et repré-
sente une source rémanente d'envol de poussicres 1égeres pénétrant 1'habitat.

La libération intense de ce métal indestructible, sa dispersion a I'échelle
planétaire, son accumulation massive et définitive dans 1'environnement ont
débordé les cycles naturels géobiochimiques dans beaucoup d'écosystémes et
conduit a son accumulation dans les organismes ou, dénué de toute fonction
physiologique, il exerce uniquement des effets toxiques. Chaque année, du fait
de l'extraction et de l'utilisation de 3 millions de tonnes de plomb dans le
monde, preés de 200 000 tonnes de ce métal sont émises dans I'atmosphére, ce
qui fait de ce toxique environnemental ubiquitaire une menace permanente 330
pour la santé des populations.
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Figure 1: Relation entre le plomb utilisé et le plomb atmosphérique (LCPP,
Paris, 1993).

Les sources importantes de contamination par le plomb sont
I'eau, les aliments et les poussiéres

L'exposition de la population au plomb se fait par des voies multiples. Les
principales sont l'ingestion d'aliments contenant du plomb (aprés pénétration
foliaire dans les végétaux, concentration dans les tissus ou liquides comesti-
bles d'origine animale ou contamination lors de la production ou la conserva-
tion des denrées) ; la déglutition, aprés portage main-bouche, des poussiéres et
des écailles déposées sur les sols dans 1'habitat (notamment par dégradation des
anciennes peintures au plomb) ou a l'extérieur j la consommation d'eau de
boisson chargée lors de son séjour dans des canalisations riches en plomb
(conduites ou soudures) et l'inhalation de poussicres fines émises dans l'at-
mosphere a partir de sources générant du plomb (activités minieres et métal-
lurgiques, aérosols mélés aux gaz d'échappement des véhicules a moteur... ).

En France, ou le plomb a été interdit en 1995 pour les canalisations et utilisé
jusqu'en 1996 pour les soudures et les brasures, I'eau de distribution publique
transitant par des réseaux incluant des tuyaux, raccords ou soudures comportant
du plomb est une source classique d'apport en plomb, voire de saturnisme. La
concentration en plomb est d'autant plus élevée que l'eau est faiblement
minéralisée, que son temps de stagnation est long, et que la longueur de
tuyauterie métallique en cause et la température sont grandes. Des teneurs de 1
a 2 mg/l au premier jet ne sont pas rares dans certaines régions francaises en
raison du contexte géochimique. Au total, 6 000 unités de distribution (27000
sur I'ensemble du territoire) alimentant 3,7 millions d'habitants pour la France
métropolitaine, présentent ce risque sur la base d'une conductivité de I'eau <
150 microsiemens/cm et un pH < 6,5.

La concentration maximale admissible en plomb dans l'eau doit passer pro-
gressivement de 50 pg/l (valeur recommandée en France aujourd'hui) a 25 pg/l
puis a 10 pg/l (recommandation européenne). Une campagne de
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reminéralisation des eaux et d'élimination des tuyaux de plomb dans les
réseaux publics a été entreprise depuis de nombreuses années, mais il reste
cependant a accélérer la rénovation des réseaux intérieurs des immeubles qui,
lorsqu'il s'agit d'habitat ancien, comportent souvent des tuyaux d'adduction en
plomb. L'apport journalier est alors fonction de la minéralisation de 1'eau et des
habitudes de prélévement avant consommation (ringage des tuyauteries).

La contamination des aliments par le plomb a deux origines: les retombées
atmosphériques qui, méme en forte diminution actuellement (du fait de 1'usage
de moins en moins répandu de l'essence plombée), touchent en priorité les
fruits et autres végétaux, et les procédés de transformation et de stockage
impliquant un contact avec le plomb ou des alliages (conserves). Mais les
aliments les plus contaminés sont ceux ou des processus de concentration
biologique ont lieu, comme les produits de la mer (mollusques bivalves et
crustacés) ou certains abats animaux j ces produits, malgré des concentrations
élevées (de l'ordre de 500 pg/kg), ne constituent qu'une partie relativement
restreinte de la consommation et donc ne contribuent que marginalement a
I'apport total alimentaire en plomb.

Les valeurs moyennes retrouvées dans les aliments frangais, méme si ceux-ci
sont actuellement plus contaminés que ceux des Etats-Unis et des pays
scandinaves, ne dépassent généralement pas les valeurs limites proposées par le
Conseil supérieur d'Hygiene publique de France (tableau 1).

Tableau | : Teneurs limites en plomb retenues en 1993 par le Conseil supérieur
d'Hygiéne publique de France

Aliment Valeur limite (ug/kg de poids frais)
Mollusques 2000
Crustacés, abats (rein) 1000
Abats (foie), poissons, céréales 500
Fruits et légumes 300
Vins, biéres et cidres, viandes (muscles) 250
Jus de fruits et nectars 100

Selon l'enquéte réalisée par la DOS en 1992, l'apport alimentaire moyen en
France était de 48 pg de plomb par jour, et a probablement baissé depuis. A la
méme période, les aliments apportaient 3 a 4 nug de plomb par jour & un
adolescent américain (pour 38 ug dix ans plus tot).

Le plomb contenu dans les poussiéres du logement est le reflet des retombées
atmosphériques de plomb (liées au trafic automobile et a la contamination des
332 sols d'origine industrielle), et de peinture utilisée. Depuis 1948, les



peintures ne contiennent plus qu'une teneur limitée en plomb, mais celles
utilisées ou vendues antérieurement pouvaient en contenir jusqu'a 50 % en
poids. Selon I'ancienneté et I'état de dégradation de I'habitat, des écailles ou des
poussiéres peuvent &tre accessibles a des enfants en bas age qui les mangent
(comportement de pica) ou les absorbent involontairement (mains et jouets
contamings). Des teneurs de 1'ordre de 200 a 300 pg de plomb par gramme de
poussiéres sont assez classiques, pouvant atteindre plusieurs centaines de mg/g
dans le cas d'écailles de peinture. Il convient de faire trés attention, lors de la
rénovation de logements contaminés, puisqu'un pongage mal conduit peut
s'avérer un reméde pire que le mal. Ces travaux de rénovation doivent étre
réalisés par des professionnels spécialement formés aux techniques de
réhabilitation. La destruction et le ravalement d'immeubles anciens pourraient
également constituer une source de contamination pour le voisinage, comme
'ont montré certaines études américaines.

Le plomb ingéré ou inhalé est stocké dans les tissus mous,
comme le cerveau, et surtout dans l'os

Le plomb présent dans I'environnement pénétre dans l'organisme humain par
voie digestive, essentiellement via les aliments et 1'eau de boisson, ou aérienne,
par inhalation des poussiéres atmosphériques contaminées. Quelle que soit la
voie d'exposition, le plomb diffuse rapidement via la circulation sanguine vers
différents organes, comme le cerveau, et vers les tissus fortement calcifiés
comme les dents et les os.

Si la demi-vie du plomb dans les tissus mous et dans le sang est d'environ 30
jours, sa demi-vie dans l'os est trés longue, de l'ordre de 1 an dans I'os
trabéculaire et de 10 a 20 ans dans 1'os compact. Ainsi, 1'os représente un
intégrateur de l'exposition passée au plomb. Siége de l'accumulation du
toxique, l'os contient 95 % de la charge corporelle en plomb.

Il existe une diffusion réguliére du plomb du compartiment osseux vers le sang,
qui est liée a la résorption osseuse physiologique. En dehors de toute
exposition, le taux de plomb dans le sang total (plombémie) refléte ce relargage
endogene, et peut étre ponctuellement augmenté lorsque le plomb est mobilisé
dans les situations ou le métabolisme osseux est modifié (grossesse,
allaitement, ménopause... ).

En cas d'exposition ponctuelle récente, la plombémie s'éleve des le début de
l'intoxication et chute souvent trés vite. En cas d'intoxication chronique, la
plombémie peut fluctuer, mais reste a un niveau ¢levé. Des concentrations
supérieures a 700 pg/l peuvent étre détectées lors d'intoxications aigu€s, alors
qu'une concentration inférieure a 100 pg/l traduit, en 1'état actuel des
connaissances, l'absence d'intoxication. Le dosage de la plombémie, qui
nécessite un prélévement veineux, requiert I'emploi d'une technique rigoureuse,
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basée sur I'utilisation de la spectrophotométrie d'absorption atomique. Le
développement d'appareils portables fiables est encouragé par les Centers for
Disease Control (CDC) : un appareil qui permet de mesurer par voltamétrie la
plombémie en pratique courante, a partir de sang capillaire, vient d'étre mis sur
le marché, ce qui pourrait considérablement améliorer les stratégies de
dépistage.

Des techniques non invasives par fluorescence X (mesure des rayons X émis
aprés excitation des atomes de plomb par une source photonique) mesurent au
niveau du tibia ou des phalanges I'accumulation du plomb dans le tissu osseux.
De méme, les taux de plomb dans les dents ou les cheveux sont des marqueurs
rétrospectifs d'exposition cumulée qui permettent, en complément de la
plombémie, de mieux estimer l'exposition réelle. Le dosage de la
protoporphyrine érythrocytaire par microméthode sur prélévement capillaire
évalue indirectement l'intoxication par le plomb; méme si elle manque de
sensibilité et de spécificité, cette méthode peut étre utilisée pour suivre les
enfants déja intoxiqués.

Le plomb libre ionisé interfére avec différentes fonctions du
métabolisme cellulaire et perturbe I'homéostasie calcique

Le plomb libre ionisé exerce ses effets cytotoxiques par plusieurs mécanismes:
altération fonctionnelle de nombreuses protéines possédant des groupements
thiol et inhibition de la synthése protéique ; effet oxydant cellulaire direct ou
indirect; altération de I'homéostasie calcique.

Le plomb libre ionis¢ modifie les propriétés de nombreuses protéines
cytosoliques et membranaires, en se liant de fagon réversible avec les
groupements thiol Le plomb inhibe ainsi 'activit¢ de nombreuses enzymes et
particuliérement celle de deux enzymes de la voie de biosynthése de I'heme,
l'acide d-aminolévulinique déshydratase (ALAD) et la ferrochélatase.
L'inhibition de 1'ALAD s'accompagne d'une excrétion urinaire augmentée
d'acide &-aminolévulinique (ALA). Différentes études effectuées sur le
polymorphisme de 'ALAD n'ont pas apporté d'arguments en faveur d'une
susceptibilité génétique vis-a-vis de l'intoxication par le plomb. L'inhibition de
la ferrochélatase entraine l'accumulation de protoporphyrine érythrocytaire
libre, en particulier la protoporphyrine-zinc (PPZ). Il en résulte une carence en
héme, qui est le groupe prosthétique présent dans I'hémoglobine, dans certaines
enzymes de la respiration cellulaire, comme les cytochromes, et dans d'autres
enzymes protectrices des processus oxydatifs, comme la catalase. Cette carence
en héme affecte donc non seulement la synthése de I'hémoglobine au niveau du
systétme hématopoiétique, mais aussi des processus cellulaires critiques au



niveau de tous les tissus, comme l'activité respiratoire mitochondriale ou le
métabolisme oxydatif. La carence en héme induit également l'activation de la
protéine kinase R (PKR) conduisant a la phosphorylatian de la sous-unité de
I'un des facteurs d'initiation de la synthése protéique, (elF-2). Cette
modification covalente inhibe trés fortement la synthése protéique.

L'effet pro-oxydant du plomb s'exercerait principalement par l'intermédiaire de
I'accumulation de I'ALA, entrainant une synthése accrue d'ion superoxyde. Par
ailleurs, les systémes protecteurs de I'organisme contre I'oxydation sont
perturbés dans les érythrocytes de sujets exposés, comme en témoigne une
augmentation des concentrations en lipoperoxides, en méthémoglobine, en
glutathion oxyd¢ et en activité glutathion peroxydase.

Le plomb interagit avec le calcium a différents niveaux cellulaires. Il inhibe les
systémes de transport membranaire comme les pompes (ATPase-Ca” " et plus
indirectement ATPase-Na'JK") et certains canaux calciques. Ainsi, le plomb
libre ionisé s'oppose a l'influx de calcium par les canaux voltagedépendants,
mais il ne semble pas pénétrer dans le cytosol par cette voie. Parmi ces canaux,
ceux de type L (sensibles aux dihydropyridines, s'ouvrant a la suite d'une
dépolarisation relativement importante et s'inactivant lentement) apparaissent
les plus sensibles au plomb. Cet effet inhibiteur est rapidement réversible j il
est également spécifique puisque les canaux sodiques et potassiques voltage-
dépendants sont insensibles au plomb. Ainsi, le plomb, en modifiant les flux de
calcium, peut indirectement altérer les innombrables réactions intracellulaires
dépendant des concentrations de calcium libre ionisé.

Le plomb affecte la neurotransmission glutamatergique
impliquée dans la mémorisation et I'apprentissage

La wvariabilit¢ des effets du plomb sur les différents systemes de
neurotransmission conduit & penser que le plomb n'affecterait pas un systéme
particulier, mais pourrait modifier l'efficacit¢ d'une grande variété de
transmissions au niveau du systéme nerveux central. Cependant, quelques
études particuliérement convaincantes ont mis en évidence une action
spécifique du plomb sur le systéme glutamatergique.

Le glutamate est le principal neurotransmetteur excitateur dans le cerveau. Le
plomb interfére sur la transmission neuroexcitatrice glutamatergique en
agissant sur une famille de récepteurs du glutamate, les récepteurs NMDA
(Nméthyl- D-aspartate). Ces récepteurs sont en fait des canaux ioniques
physiologiquement activés par la liaison conjointe du glutamate et de la glycine
sur deux sites distincts. L'ouverture de ces canaux permet un influx important
de sodium et de calcium. Les récepteurs NMDA sont impliqués au cours du
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développement dans la synaptogenése et participent aux mécanismes
¢lémentaires de mémorisation et d'apprentissage tels que la potentialisation a
long terme (LTP).

Les études expérimentales sur des neurones en culture montrent que le plomb
interfére avec la transmission glutamatergique selon un mécanisme biphasique
dépendant de sa concentration. Des concentrations d'ion Pb” * inférieures a 1
UM potentialisent la réponse glutamatergique NMDA lorsque la glycine est
présente a des concentrations non saturantes. Une libération de glutamate trop
importante ou trop prolongée provoque une mort neuronale par un mécanisme
nécessitant un influx de calcium. Ce mécanisme neurotoxique pourrait avoir un
role physiologique durant les étapes précoces de I'ontogenese en éliminant les
neurones surnuméraires. Cependant, durant la vie postnatale, le glutamate
libéré de facon prolongée, aprés un épisode ischémique par exemple, est
partiellement responsable de la perte neuronale observée. De plus fortes
concentrations de plomb diminuent les effets du glutamate sur le canal NMDA
quand la glycine est présente a concentration saturante. Cette diminution de la
transmission glutamatergique pourrait interférer avec les processus
d'apprentissage et de mémorisation.

Ainsi, le plomb en augmentant ou en diminuant l'efficacité de la transmission
glutamatergique (selon sa concentration et celle du cotransmetteur, la glycine)
pourrait provoquer des anomalies du développement du systéme nerveux
central durant son ontogeneése et avoir des effets variables sur la toxicité induite
par le glutamate. Il convient aussi de rappeler qu'a concentration plus €levée, le
plomb exerce un effet toxique sur les neurones comme sur beaucoup d'autres
types cellulaires par apoptose ou nécrose, indépendamment de ses capacités a
moduler la transmission glutamatergique.

Chez I'animal, le plomb perturbe tous les stades du
développement foetal

Les conséquences de l'imprégnation par le plomb pourraient résulter d'un effet
direct du plomb sur les structures cérébrales. Ainsi, au cours du développement
cérébral, le plomb perturbe certains mécanismes neurobiologiques
fondamentaux: au niveau des neurones, il interfére avec des neurotransmetteurs
excitateurs (glutamate et dopamine notamment) qui jouent le rdle de
morphogenes ; il modifie aussi la fonction astrocytaire en retardant la
différenciation des fibres gliales radiaires en astrocytes. Quoique diffuse,
I'imprégnation du cerveau par le plomb concerne en particulier les structures
cérébrales impliquées dans les processus de mémorisation et les apprentissages
(hippocampe, amygdale, cortex préfrontal et cervelet).

Les études chez l'animal ont montré que l'imprégnation par le plomb était
responsable d'anomalies de fermeture du tube neural. Elles corroborent
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certaines données épidémiologiques humaines montrant une association entre
lI'imprégnation au plomb pendant la grossesse et l'apparition de malformations
foetales mineures ou suggérant un lien entre la teneur en plomb de I'eau
(supérieure a 10 ug/l) et la survenue d'anomalies de fermeture du tube neural.
Les études comportementales chez l'animal (singe, rat, poulet) permettent
surtout de confirmer le rdle de 1'imprégnation par le plomb a faibles doses dans
la survenue ultérieure de troubles des apprentissages, de la mémoire spatiale et
non spatiale ainsi que de défauts d'attention. Les dysfonctionnements des
fonctions visuelles et auditives mises en évidences chez l'animal et chez
I'enfant pourraient contribuer aux effets négatifs de faibles doses de plomb sur
le développement cognitif.

L'ensemble de ces études démontre la gravité de l'imprégnation anténatale et le
role de l'imprégnation postnatale, mais les résultats ne permettent pas de
conclure a I'existence d'une relation effet-dose linéaire ou d'un seuil.

Le plomb pourrait également perturber les processus d'apprentissage par des
effets indirects sur la croissance et la durée de la gestation. Il est en effet
responsable de retards de croissance intrautérine, voire de naissances
prématurées, dont on connait les conséquences neurologiques a long terme sur
les processus d'apprentissage et la survenue de troubles du comportement.

Des plombémies comprises entre 100 et 400 ug/l
sont associées a une diminution des fonctions cognitives

Du fait de l'absence de symptomatologie spécifique chez l'enfant, la survenue
d'effets toxiques subtils sur le systéme nerveux, en rapport avec une exposition au
plomb mesurée par une plombémie en dessous de 400 pg/l, n'a été évoquée qu'au
cours des deux derniéres décennies par les études épidémiologiques.

Les études épidémiologiques (transversales et longitudinales) ont montré des
associations entre l'exposition au plomb et des troubles du développement
psychomoteur ou intellectuel et des troubles du comportement jusqu'a 1'dge scolaire
chez l'enfant. Ces associations ont été montrées pour des niveaux d'exposition
variés et dans différentes populations. Il est difficile de différencier les aires
cérébrales des fonctions cognitives spécifiquement touchées par l'exposition au
plomb, mais différents résultats montrent que l'intégration visuo-motrice serait
particuliérement affectée par le plomb. Pour le comportement, les troubles mis en
lien avec l'exposition sont l'hyperactivité, l'inattention, l'impulsivité. Plusieurs
études ont conclu a une persistance des effets du plomb sur le développement
neuropsychique de I'enfant d'dge scolaire lorsque l'exposition a eu lieu durant la
petite enfance, voire en phase prénatale.

Des niveaux croissants d'exposition (appréciés par la plombémie) sont corrélés a
des scores décroissants pour les indices globaux du développement intellectuel,
estimé par le quotient intellectuel (QI). Les résultats de méta-analyses donnent une
fourchette de 1 a 3 points de baisse du QI pour une augmentation de100ug/1 de la
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Figure 2 : Distribution des QI selon le niveau d'exposition au plomb
(d'aprés Larroque, communication personnelle)

plombémie. Ces effets sur le QI constatés pour des plombémies entre 100 et
400 pg/l ne semblent pas importants au niveau individuel, mais ils le sont au
niveau d'une population par le déplacement de la distribution des QI vers des
valeurs plus faibles (figure 2). Une diminution de QI a également ét¢ montrée
pour des plombémies inférieures a 100 pg/l, mais les résultats des études
épidémiologiques divergent et une valeur seuil a partir de laquelle les effets
sont mesurables ne peut étre déterminée.

Les ¢études épidémiologiques ne sont pas exemptes de problémes
méthodologiques liés a la mesure de l'exposition au plomb, a 1'évaluation des
fonctions cognitives par le QI et a I'existence de facteurs de confusion ayant
également un impact sur le développement de l'enfant. En raison de ces
problémes, la relation observée entre des expositions faibles au plomb et les
altérations des fonctions cognitives chez l'enfant pourraient ne pas étre la
preuve dun lien causal si les études expérimentales ne donnaient des
arguments forts en faveur de ce lien.

Chez I'adulte, le plomb exerce des effets toxiques sur les
systémes nerveux central et périphérique

Une exposition prolongée se traduisant par des plombémies supérieures a 300
ug/I retentit sur le systéme nerveux central comme 1'ont montré de nombreuses
études en milieu professionnel. Il existe une corrélation négative entre les
performances neuro-comportementales et les taux cumulés de plomb dans
I'organisme, les tests de dextérité motrice et de capacité de perception étant les
plus affectés. On retrouve également une telle relation entre performances
intellectuelles et exposition cumulée au plomb. Une corrélation positive est
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également retrouvée entre anomalies des activités électriques produites par des
groupes de neurones médullaires ou cérébraux a la suite d'une stimulation d'un
des appareils sensitifs (potentiels évoqués visuels, auditifs, corporels ou
somesthésiques) et exposition cumulée au plomb, suggérant que les fonctions
de conduction nerveuse sont affectées par le plomb.

Le systéme nerveux périphérique est moins sensible au plomb que le systéme
nerveux central. Des signes cliniques interviennent pour des plombémies
supérieures a 1 200 pg/l. Des paralysies sont alors observées au niveau du nerf
radial, les extensions des paralysies étant plus rares. Leur récupération, tres
lente, peut étre accélérée par une thérapie chélatrice.

Au niveau infraclinique, une diminution de la vitesse de conduction nerveuse
se produit pour des valeurs de plombémie généralement supérieures ou égales a
300 pg/l. Les nerfs moteurs sont plus rapidement atteints que les nerfs sensitifs
et concernent d'abord les membres supérieurs, secondairement les membres
inférieurs. Les diminutions de vitesse de conduction nerveuse sont faiblement
corrélées avec la plombémie ou les parametres de la synthése de I'hémoglobine
(ALAD, ALA wurinaire, PPZ), la corrélation étant meilleure avec les
plombémies cumulées ou avec le plomb osseux. Ces corrélations sont encore
moins bonnes avec les anomalies de 1'¢lectromyographie qui accompagnent
cette neuropathie périphérique.

La mesure des vitesses de conduction nerveuse pourrait étre un examen
intéressant, mais elle nécessite une standardisation de la méthode. Les
anomalies sont néanmoins un peu tardives par rapport aux effets sur le systéme
nerveux central.

Les effets du plomb au niveau hématopoiétique, rénal, cardio-
vasculaire et thyroidien interviennent pour des plombémies
supérieures a 400 ug/1

L'intoxication par le plomb entraine des perturbations hématologiques portant
essentiellement sur la lignée érythroide. L'anémie, manifestation clinique
classique de l'intoxication, résulte a la fois de l'inhibition par le plomb de la
production d'héme et de globine, et dun effet toxique direct sur les
érythrocytes. Le degré de l'anémie est variable et fonction du niveau de
plombémie. Elle peut étre normocytaire, ou microcytaire et hypochrome s'il
existe une carence en fer associée. La coexistence d'un déficit en fer peut
significativement augmenter la sévérité de l'anémie. La présence de
granulations basophiles dans les hématies est trés évocatrice de l'intoxication.
En cas d'intoxication aigué, l'effet toxique direct sur les érythrocytes est
prépondérant : leur durée de vie est raccourcie et l'anémie est de type
hémolytique. A l'arrét de 'intoxication, une érythropoi¢se normale est restaurée
au bout de plusieurs mois, comme en témoignent la disparition de I'anémie et la
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diminution progressive de la protoporphyrine érythrocytaire. Le retentissement
d'une intoxication par le plomb sur les lignées lymphoide et myéloide et donc
sur le systétme immunitaire est trés discret: aucune pathologie infectieuse
spécifique ou augmentation de la prévalence de maladies infectieuses n'a été
observée chez les sujets intoxiqués par le plomb.

On sait depuis longtemps qu'une intoxication sévére par le plomb entraine un
tableau de néphrosclérose alliant une néphropathie interstitielle et une
réduction de la filtration glomérulaire. Ces manifestations ont été décrites en
cas d'exposition professionnelle intense (plombémie > 600 pg/l) et ont pu étre
reproduites expérimentalement chez l'animal. Les études qui ont examiné des
populations professionnelles exposées a des niveaux moins élevés (plombémie
< 600-700 pg/l) n'ont en général pas démontré d'effet néfaste sur la fonction
glomérulaire évaluée par la mesure de l'urée ou de la créatinine sériques. En
revanche, des effets tubulaires, mis en évidence par une excrétion urinaire de
N-acétyl-B-glucosaminidase,ont pu étre observés a des niveaux d'exposition
inférieurs.La signification pathologique de ces altérations tubulaires reste
incertaine, et il n'existe pas d'information permettant de juger de leur
réversibilité potentielle.

D'aprés les études environnementales, il semble exister, méme a des niveaux
faibles de plombémie (< 100 pg/l), une association négative entre le niveau
d'exposition des populations au plomb et le taux de filtration glomérulaire.
Aucune donnée ne permet de juger de la réversibilité de ces effets, et aucune
étude n'a apparemment recherché la susceptibilité éventuelle de certains
groupes de la population (pathologies pré-existantes telles que diabéte, enfants,
vieillards... ).

L'action hypertensive du plomb est clairement démontrée en cas d'intoxication
aigu€ (crises d'hypertension artérielle paroxystique) et, dans le passé, chez
certains travailleurs exposés pendant de longues années a des niveaux élevés de
plomb (hypertension artérielle permanente). L'ensemble des études réalisées
dans la population générale ne met pas formellement en évidence d'effet du
plomb sur la tension artérielle. Si une relation entre la plombémie et la tension
artérielle existe, elle est trés faible et il est impossible de définir un seuil ou des
groupes particulierement susceptibles. Plusieurs facteurs de confusion,
identifiés (consommation d'alcool) ou non, obscurcissent considérablement
I'examen de cette relation. Comme pour d'autres manifestations pathologiques
associées a l'intoxication par le plomb, il est trés difficile d'identifier clairement
l'effet sur la tension artérielle d'un environnement socioéconomique
défavorable, que 1'on sait étre associé a des niveaux de plombémie élevés.

Un effet inhibiteur du plomb sur la captation de I'iode a été rapporté dans des
populations professionnelles exposées. Toutefois, le plomb n'exercerait d'effet
dépresseur sur la glande thyroide que pour des niveaux d'exposition élevés
(plombémie > 600-700 pg/1).
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Les enquétes épidémiologiques récentes en milieu professionnel
suggerent un effet cancérogéne du plomb

Le potentiel cancérogeéne d'une substance chimique est généralement apprécié
par le pouvoir génotoxique de la substance, les résultats de tests de
cancérogenése effectués chez l'animal et en fonction des données recueillies
par les études épidémiologiques.

Un faisceau d'études démontre que lion Pb™" exerce in vitro un effet
génotoxique indirect en altérant une série de processus biologiques comprenant
les systémes de réparation de I'ADN, le maintien de la structure de 'ADN et
I'expression de certaines kinases régulant le contréle du cycle cellulaire. Chez
I'animal, certains sels de plomb, comme l'acétate de plomb, ont montré un
pouvoir cancérogene complet (tumeurs du rein et du cerveau). D'autres
composés comme l'oxyde de plomb ont également démontré un pouvoir co-
cancérogene lorsqu'ils étaient administrés en association avec un cancérogene
de référence. Chez 1'homme, une conjonction de données indique qu'une
exposition professionnelle au plomb et a ses composés inorganiques peut étre
associée a un risque accru de cancer bronchique ou rénal (pour des expositions
de longue durée). Il n'existe cependant aucune étude ayant examiné cette
relation dans la population générale.

Il parait donc prudent de considérer que le plomb et ses dérivés inorganiques
exercent une activité cancérogéne en milieu industriel.

Des effets du plomb sur la fonction de reproduction sont
observés dans les populations exposées chroniquement a de
fortes doses

Des études chez I'animal ont montré que chez le male intoxiqué pendant
plusieurs mois, présentant ainsi des plombémies trés élevées, le plomb agit
dans le testicule directement sur les cellules de Leydig en réduisant la
biosynthése de testostérone. Il provoque une diminution d'hormone lutéinisante
(LH), sans modification de I'hormone folliculo-stimulante (FSH). La
production de spermatozoides est rarement altérée, mais une tératospermie est
parfois observée. Pour des plombémies de l'ordre de 400 pg/l, le pouvoir
fécondant des spermatozoides in vitro est diminué. Chez le singe exposé toute
sa vie a de faibles doses de plomb (plombémies de 100 pg/l), une altération de
la chromatine des spermatozoides a été observée. Cependant, la fertilité des
animaux males intoxiqués est peu ou pas affectée ; des morts foetales peuvent
se produire pour de fortes intoxications chez le male.
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Le plomb affecte le développement et la maturation des follicules de I'ovaire,
réduit également la stéroidogenése ovarienne et perturbe la fonction
hypophysaire. L'expérimentation animale démontre clairement que le plomb
administré a forte dose pendant la gestation est tératogéne et peut entrainer des
morts foetales alors qu'a dose modérée avant et/ou pendant la gestation, il
réduit la taille des portées, le poids des nouveau-nés et leur survie.

Chez 1'homme, en milieu professionnel, une exposition chronique au plomb
révélée par des plombémies supéricures a 400 ug/l peut entrainer une
diminution de la production des spermatozoides qui accroit le risque
d'hypofertilité. Pour des plombémies supérieures a 600 pg/l, une diminution de
la concentration de testostérone circulante peut étre observée, en association
avec une perturbation du fonctionnement de l'axe hypothalamo-hypophysaire
touchant la sécrétion de LH. Pour des plombémies inférieures a 400 pg/l, la
production des spermatozoides ou des hormones sexuelles ne semble pas
affectée.

Concernant la fertilité, une étude récente réalisée sur une grande cohorte
d'ouvriers de l'industrie du plomb a montré un nombre de naissances inférieur a
celui attendu, en particulier aprés une durée d'exposition supérieure a 5 ans. De
plus, les conséquences d'une exposition paternelle semblent étre associées a
une augmentation du risque d'avortement spontané, mais pas avec celui de
malformations congénitales.

Chez la femme, les effets délétéres sur la grossesse d'une exposition a de fortes
doses de plomb sont connus: avortement, mort foetale, malformations et
altérations de la croissance foetale. Une exposition donnant des niveaux de
plombémie inférieurs a 400 pg/l pourrait également affecter la croissance
foetale et la durée de la gestation.

Les femmes en age de procréer et les personnes agées
présentent un risque particulier vis-a-vis de l'intoxication par le
plomb

Les femmes enceintes sont exposées, comme le reste de la population générale,
aux sources environnementales de plomb (eau, alimentation, poussiéres). Du
fait de la perméabilité de la barriére placentaire au plomb sanguin, la libération
accrue de plomb endogéne a partir du stock osseux durant la grossesse
constitue une source d'intoxication pour le foetus, qui accumule le toxique dans
le cerveau et le squelette. Lorsque les besoins du foetus en calcium
augmentent, un transfert osseux de plomb maternel peut se produire, méme si
la mére a été exposée au toxique plusieurs années avant sa grossesse. Le plomb
stocké dans 1'os chez la mére peut également étre transféré a l'enfant lors de la
lactation.

14



Différentes pathologies peuvent entrainer une libération de plomb a partir du
stock osseux : fractures, ostéoporose, thyréotoxicose. Chez les femmes
ménopauseées, la mobilisation du plomb osseux du fait de la déminéralisation
peut contribuer a la survenue de troubles neuropsychologiques.

Enfin, chez les femmes agées, des études épidémiologiques récentes ont
montré que les taux de plomb osseux étaient corrélés positivement avec 1'age et
constituaient la source majeure de plomb circulant. Dans un travail récent, des
niveaux de plomb de I'ordre de 80 pg/l étaient significativement associés a une
diminution des fonctions cognitives. Ces résultats demandent toutefois a étre
confirmés par des travaux complémentaires. D'autres études montrent que ce
sont les fonctions sensori-motrices qui sont les plus touchées chez les
personnes agées.

En I'absence de symptomatologie spécifique, le diagnostic
d'intoxication repose essentiellement sur un dosage biologique

En cas d'intoxication, qu'elle soit aigu€, subaigu€ ou chronique, la
symptomatologie clinique est peu spécifique, voire absente. Les symptomes les
plus souvent rapportés sont d'ordre neurologique et digestif. L'encéphalopathie
saturnine est dominée par des convulsions, un coma ou un tableau
d'hypertension intracranienne qui peuvent conduire au déceés. D'autres
manifestations neurologiques de moindre gravité peuvent é&tre observées:
troubles mnésiques, dégradation de I'humeur, tendance dépressive, troubles du
comportement a type d'hyperactivité, trouble de la motricité fine, diminution
des performances scolaires. D'autres symptomes tels que pesanteur
épigastrique, nausées, diarrhées, constipation, asthénie, anorexie, céphalées
peuvent traduire une intoxication par le plomb.

Face a une expression clinique peu évocatrice, il parait difficile de
diagnostiquer une intoxication par le plomb en pratique médicale courante.
Néanmoins, le clinicien averti saura penser a ce diagnostic sur les données de
l'interrogatoire : habitat dégradé antérieur a 1948, comportement de pica
(tendance a manger des substances non comestibles), autres cas de saturnisme
dans le méme immeuble, pollution industrielle ou risque hydrique connu,
exposition professionnelle ou accidentelle. Le diagnostic sera confirmé par le
dosage de la plombémie sur sang total par prélévement intraveineux. En
fonction du résultat, différentes modalités de prise en charge peuvent étre
appliquées.

L'absence de signes cliniques spécifiques de l'intoxication par le plomb rend
difficile son diagnostic spontané, méme dans une population fortement expo-
sée. C'est pourquoi la réalisation de dépistages orientés dans des populations
repérées sur la base des circonstances d'exposition est de nature a améliorer la
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Modalités de prise en charge des enfants en fonction de la plombémie, d'aprés
les recommandations des CDC (Groupe de travail sur le saturnisme infantile,
DGS, 1993).

Classe Plombémie (pgl/l) Interprétation/Recommandations

<100 Absence d'intoxication. Répéter le dosage tous les 6

mois, jusqu'a I'age de 3 ans, si I'enfant appartient a
un groupe a risque

A 100-- 149 Répéter le dosage tous les 3-4 mois, jusqu'a I'age de
3ans; actions de prévention primaire si nombre
important d'enfants

IIB 150-- 249 Rechercher des sources de plomb dans
I'environnement de I'enfant. Répéter le dosage tous
les 3-4 mois

1 250 - 449 Confirmer le résultat, adresser I'enfant a une
structure médicale. Identifier et éliminer les sources
de plomb

\Y, 450 - 699 Confirmer le résultat, adresser I'enfant a une
structure médicale pour traitement dans les 48
heures. |dentifier et éliminer les sources de plomb

\Y 2700 Confirmer le résultat, adresser I'enfant en
milieu hospitalier (urgence médicale) pour
traitement. Identifier et éliminer les sources de
plomb

reconnaissance précoce des sujets intoxiqués. L'intoxication concerne
principalement les enfants entre I'dge de 1 a 3 ans mais peut se poursuivre au-
dela, justifiant des contrdles réguliers de la plombémie tant que le risque
d'exposition au contaminant persiste.

Le bénéfice clinique du traitement chélateur des intoxications
reste a évaluer a moyen et long terme

Le seuil de plombémie imposant un traitement chélateur est déterminé en
fonction des conséquences médicales a court terme de l'intoxication et de la
toxicité potentielle du traitement proposé. Une chélation est pratiquée chez les
enfants a partir de 450 pg/l de plombémie. Dans les intoxications aigués et les
intoxications tres séveres (plombémie (700 pg/l), le traitement chélateur est une
urgence thérapeutique et le bénéfice clinique est évident.

Il existe a ce jour en France, trois agents chélateurs efficaces dans le traitement
de l'intoxication au plomb. Le British anti-Lewisite (BAL) ou Dimercaprol est
administré exclusivement par voie intramusculaire et mobilise le plomb des
tissus mous de facon préférentielle. C'est le traitement de référence des formes
les plus sévéres, notamment en cas d'atteinte neurologique, mais les effets
secondaires dus au produit sont fréquents. L'EDTA calcique, administré par
voie intraveineuse ou intramusculaire, est actif sur la résorption du plomb
osseux. Son utilisation prolongée ou itérative est limitée par les risques de
toxicité rénale et de fuite urinaire importante d'oligo-éléments comme le zinc.
L'acide dimercaptosuccinique (DMSA) est un chélateur oral, disponible depuis
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peu en France sur prescription hospitaliére. Comme le BAL, il favorise
préférentiellement 1'excrétion du plomb a partir des tissus mous. La tolérance
clinique est satisfaisante. Sa forte affinité pour le plomb explique que la fuite
urinaire en oligo-éléments (calcium, cuivre, zinc) est moindre que celle induite
par les autres chélateurs. Son efficacit¢é n'a été validée que pour les
intoxications en rapport avec des plombémies inférieures a 700 ug/l.

Lorsque l'intoxication s'est constituée de fagon chronique, et que la plombémie
est modérément élevée, l'indication et le bénéfice d'un traitement chélateur sont
discutables. En effet, méme si des chélations répétées sont réalisées et que des
mesures de prévention efficaces toujours nécessaires sont mises en place,
l'existence d'un stock osseux important de plomb a demi-vie longue (10 a 20
ans) partiellement accessible, représente potentiellement une source
permanente d'intoxication endogeéne. En outre, le bénéfice a moyen et long
terme de cures répétées de chélations, notamment sur l'amélioration des
capacités intellectuelles, n'est actuellement pas encore vraiment établi.

En France, les apports de plomb chez 'homme sont élevés et
varient selon le site géographique

L'importance relative des différentes sources d'exposition varie sensiblement
selon les milieux et les modes de vie des personnes. Plusieurs scénarios,
correspondant a différents types d'environnement (milieu rural, milieu
urbain, zone riveraine d'une industrie polluante) ont été évalués sur la base
des concentrations moyennes de plomb rencontrées dans chacun de ces
environnements, avec les valeurs d'ingestion et d'inhalation et les coefficients
d'absorption ou de pénétration reconnus comme vraisemblables au travers de
la littérature pour le nourrisson, l'enfant de 2 ans et 1'adulte.

Cing scénarios sont proposés pour fournir une estimation quantitative de
cette exposition: environnement rural, environnement rural avec eau
agressive et canalisations en plomb, environnement urbain, environnement
urbain avec habitat dégradé et zone riveraine d'une industrie polluante. Pour
chacun de ces environnements, on prend en compte les différentes ingestions
par exposition a I'eau, a l'air, aux poussieres et a I'alimentation. L'estimation
quantitative de toutes ces expositions est comparée a la dose journaliere
tolérable.

Dans un environnement rural, il apparait que 1'eau apporte la moitié du
plomb ingéré par un nourrisson pour lequel les biberons seraient préparés
avec de I'eau du robinet ( scénario retenu par 1'OMS pour proposer la
valeur limite de 10 pg/l dans l'eau de distribution ). Ce niveau de 10 pg/l
permet sans difficulté de respecter la dose journaliére tolérable ( 18 ug/j ).
Dans un environnement rural ou la teneur en plomb dans I'eau varie de 50
a 500 pg/1 ( valeurs classiquement rencontrées en zone d'eau agressive avec
des canalisations en plomb ), le risque d'imprégnation saturnine et
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Dose journaliére tolérable (D)T) selon I'age.

Poids (kg) DJT (pglj)
Nourrisson 5 18
Enfant 13,6 48,5
Adulte 60 214

Incorporation quotidienne de plomb dans cinq environnements types et selon
I'age de la vie.

Incorporation totale de plomb (1ug/j) selon le milieu

Rural Urbain

Rural exposé Urbain exposé Industriel
Nourrisson 6,9-9,0 21,1-185,2 74-94 47,2 -74,2 23-36
Enfant 10,3-18,6 22,3-165,6 11,6 -20 150 - 283 88 - 149
Adulte 86 --14 16- 112 12-17,2 75-130 47 - 82

d'intoxication li¢ a l'eau est prédominant, puisqu'environ 90 % du plomb incorporé
par le nourrisson provient de l'eau de boisson. Le seul apport en plomb par
I'eau peut largement dépasser les valeurs tolérables de 18 pg/j chez le
nourrisson.

Dans un environnement urbain typique en France, l'inhalation du plomb
contenu dans l'air ne représente qu'une source modeste. Avec des immissions
moyennes de 0,5 pg/m’® (jusqu'a 2 pg/m’ dans des zones trés influencées par un
fort trafic automobile), une inhalation de I'ordre de 2,5 m® d'air par jour par un
nourrisson, accompagnée d'un taux de pénétration du plomb particulaire voisin
de 30 a 50 %, apporte par exemple un total de 0,4 a 0,6 pg/j. L'eau reste la voie
de contamination prépondérante pour le nourrisson, en particulier si elle trés
chargée en plomb. Pour I'enfant et I'adulte, I'alimentation représente, comme
dans un environnement rural, 40 a 75 % de l'incorporation journaliére en
plomb, ces apports en plomb restant inférieurs aux doses journalicres
tolérables.

Dans un environnement urbain avec un habitat ancien dégradé (peintures au
plomb), les poussiéres représentent la voie d'exposition principale. Ces
poussieres de maison peuvent &tre chargées de 5 000 a 10 000 pg de plomb par
gramme. Un enfant peut ingérer 125 a 250 ug de plomb par jour, et beaucoup
plus s'il mange des écailles de peinture qui contiennent plusieurs centaines de
milligrammes de plomb par gramme. Méme si l'enfant consomme une eau
contenant de I'ordre de 50 pg de plomb par litre, la dose de plomb ingérée dans
les poussiéres représente de 55 a 90 % de la quantité totale de plomb absorbée.
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Chez le nourrisson et l'enfant, 1'apport total devient trés largement supérieur
aux doses journalieres tolérables.

Dans une zone industrielle au voisinage de laquelle les sols sont pollués par
dépot des particules atmosphériques, les concentrations dans la couche super-
ficielle atteignent des valeurs souvent supérieures a 1 000 pg de plomb par
gramme de sol; les poussicres de maison contiennent alors de 1'ordre de 3 000 a
5 000 pg de plomb par gramme. Compte tenu de l'ingestion de ces poussicres
de maison et de sols a raison de la a 50 mg/jour selon 1'dge de l'enfant, cette
voie de pénétration peut représenter un apport de 15 a 125 pg de plomb par
jour. La contribution des autres sources d'exposition, méme faible (eau a la
concentration moyenne de 10 pg/l et alimentation contenant typiquement 20 a
40 pg de plomb/j), conduit alors un enfant de 2 ans a incorporer quoti-
diennement un total de 85 a 150 ug de plomb, supérieur a la dose journaliere
tolérable.

Principales sources d'exposition responsables d'un apport supérieur a la dose
journaliére tolérable chez le nourrisson et I'enfant.

Exposition Apport.d.e Apport
Milieu Age (POS I'exposition exposition
principale L - N
principale (ug/j)  principale/DJT
Rural exposé Nourrisson Eau 18 -180 1-10
Urbain exposé Nourrisson Poussiéres 25-50 1,39-2,78
Enfant Poussiéres 125 - 150’ 2,6-3,1
Industriel Enfant Poussiéres 75-125 1,55 -2,58
' + écailles

Ces scénarios permettent de démontrer que les poussieres et 1'eau sont les deux
principales sources de contamination pour les nourrissons et les enfants,
contribuant a un apport largement supérieur aux doses journaliéres tolérables.
Dans un contexte ou ces deux sources sont réduites, I'alimentation constitue la
part principale de l'apport journalier en plomb.

En France, I'imprégnation des populations par le plomb est en
régression, mais reste supérieure a celle estimée en Amérique
du Nord

Depuis l'introduction de l'essence sans plomb, on a pu observer dans l'ensemble
des pays concernés (Etats-Unis, Europe) une diminution sensible des
plombémies moyennes dans la population générale. Aux Etats-Unis, une
corrélation positive entre la diminution des niveaux de plomb dans I'essence et
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la valeur moyenne des plombémies était déja manifeste pendant les toutes
premiéres années de mise en oeuvre de cette politique (figure 3). Depuis, la
diminution de la plombémie moyenne chez les enfants de moins de 6 ans s'est
encore accentuée, puisqu'elle est passée de 100 ug/l en 1980 a 27 ug/l quinze
années plus tard.

75]
2
E 104 Plomb utilisé dans 1'essence | 160 -E
ﬁ Sl | 150 %
23 90- 140 ©
g E o
=2 804 130 ¥g
& Niveaux moyens 2 o
w & 704 de plombémie - 120 2=
2 g
== 110
=) 60— =
e o i
:é 50_ - 1 2
=2 - A Z
5 T | ] ] I T
= 1976 1977 1978 1979 1980

Année

Figure 3 : Evolution des plombémies moyennes des enfants aux Etats-Unis, en
relation avec la baisse de l'usage de I'essence plombée entre 1976 et 1980
(d'aprés Annest, 1983).

En France, une chute d'environ 50 % du niveau de la plombémie de la
population adulte résidant au centre des agglomérations urbaines est observée
entre les années 1980 et 1995. La plombémie médiane est ainsi passée de 125
a 65 ng/l. Cette décroissance corrobore les résultats observés dans la plupart
des agglomérations urbaines de plus de 500 000 habitants dans I'Union euro-
péenne et résulte en grande partie de la politique européenne suivie en maticre
d'éradication du plomb concernant les carburants automobiles. D'aprés une
étude réalisée dans des services publics hospitaliers répartis sur l'ensemble du
territoire (enquéte INSERM-RNSP), la moyenne géométrique des plombémies
des enfants de 1 a 6 ans était égale a 36 pg/l en 1995. Parmi les appelés du
contingent, 5,5 % présentaient une plombémie supérieure & 100 pg/l, alors que
chez les enfants, ce pourcentage était de 1,94 %, ce qui représenterait environ
85 000 enfants de 1 a 6 ans au total en France. Parmi les enfants ayant une
plombémie supérieure a 100 pg/l, 8 200 a 11 600, selon l'estimation de
I'enquéte INSERM-RNSP ou du SSIF (Surveillance du saturnisme infantile en
France), auraient une plombémie supérieure a 250 ug/l.
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D'aprés ces enquétes, deux facteurs principaux apparaissent responsables des
plombémies élevées observées dans un nombre restreint de départements. Dans
les régions touchées par un probléme d'eau agressive, 25 % de la population
adulte présentent des plombémies supérieures a 75 ug/l et environ 5 % de la
population infantile présentent des plombémies supérieures a 100 pg/l. Ce
méme pourcentage de 5 % est retrouvé chez les enfants vivant dans les
départements ou le probléme reléve de la vétusté de 1'habitat. Cette situation se
retrouve prioritairement a Paris et en région parisienne ou pres de 500 enfants,
dépistés par le SSIF, présentaient une plombémie supérieure a 250 pg/l

Diverses stratégies de dépistage de l'intoxication par le plomb
ont été mises en oeuvre

En 1991, les CDC recommandaient un dépistage universel de tous les enfants,
a moins que l'on puisse démontrer qu'une communauté donnée n'avait pas de
probléme d'intoxication par le plomb. Les enfants ayant des plombémies
¢élevées (< 200 pg/l) étaient pris en charge médicalement. Ceux ayant des
plombémies anormales mais plus basses (comprise entre 100 et 200 pg/l)
bénéficiaient de conseils d'éducation et d'intervention sur leur environnement.
Les pédiatres étaient également impliqués dans la prévention de l'intoxication
chez les tres jeunes enfants avant 1'dge de un an, lors des visites systématiques.
Un relevé épidémiologique national effectué en 1994 a toutefois démontré que
seulement un quart des enfants avaient été testés, et un enfant sur trois parmi
les plus pauvres a priori plus exposés.

Du fait de la baisse de la plombémie moyenne estimée par I'enquéte NHANES
chez l'enfant de moins de 6 ans durant les années 1990, les CDC ont
recommandé en 1997 de pratiquer un dépistage plus ciblé parmi les enfants de
1 et2 ans (et entre 36 et 72 mois quand ils n'ont pas été testés auparavant). Le
dépistage est recommandé au sein de régions ou de populations particuliéres
sur la base de différents facteurs de risque: résidence dans une ville contenant
au moins 27 % de logements construits avant 1950 ; pauvreté du foyer (estimée
par le fait de bénéficier d'une assistance médicale ou alimentaire gratuite) ;
réponse positive ou absence de réponse des parents a I'un des trois items du
questionnaire individuel de risque (tableau II). Le CDC met désormais l'accent
sur les actions visant a réduire directement les expositions plutdt que reposant
exclusivement sur le dépistage des populations.

En France, a la suite d'une circulaire de la DGS parue en 1993, des actions de
formation et de dépistage ont été engagées dans prés de 20 départements.
Chacun d'entre eux a mis en place sa propre stratégie de dépistage, orientée
sur des critéres de présomption (repérage des enfants par les services de
Protection maternelle et infantile (PMI) et repérage des logements anciens )
ou sur des analyses de plomb dans I'environnement (sites industriels, risque
hydrique). Depuis 1992, 14 216 enfants ont été testés par le SSIF dont les
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Tableau Il : Questionnaire individuel de risque (COC, 1997).

Votre enfant vit-il ou séjourne-t-il régulierement dans un logement construit avant
1 1950 ? Cette question peut également s'appliquer a la creche fréquentée ou au
logement de la nourrice ou d'un parent.

Votre enfant vit-il ou séjourne-t-il régulierement dans un logement construit avant
1978, rénové ou transformé actuellement ou récemment (dans les derniers 6mois) ?

Votre enfant a-t-il un frére, une soeur ou un camarade qui est ou a été intoxiqué par
le plomb?

trois quarts en Ile-de-France. Sur les 4 314 enfants qui avaient une plombémie
supérieure a 100 pg/l, 244 ont subi un traitement chélateur. Si on estime qu'il y
a environ 85000 enfants présentant une plombémie supérieure a 100 pg/l,
seulement 5 % des enfants concernés sont dépistés aujourd'hui.

Il importe aujourd'hui d'harmoniser les programmes de dépistage compte tenu
de la grande inégalité des pratiques entre départements. L'évaluation
comparative des performances de diverses procédures utilisées en France
aiderait a améliorer le rendement de ce dépistage a 1'échelle du pays.
L'expérience étrangére invite a développer un dépistage orienté a partir de
facteurs de risque sociaux et environnementaux.

Les risques pour le développement psychomoteur des enfants
associés a I'exposition aux faibles doses de plomb sont
quantifiables au niveau de la population frangaise

D'aprés les résultats des méta-analyses, il existe une relation dose-effet linéaire
(pour des plombémies d'au moins 100 pg/l) : une augmentation de 100 pg/l de
la plombémie est associée a une perte moyenne de 2 points de QI. Sur un
échantillon type de 10 000 enfants non exposés au plomb, on observe théori-
quement 228 enfants ayant un QI < 70 (retard mental léger), et 228 enfants
ayant un QI > 130" Si la plombémie des 10 000 enfants augmente de 100 pg/l,
il y aura 82 enfants supplémentaires ayant un QI < 70 (310 au total) et 82
enfants en moins ayant un QI > 130. Si, dans la méme population, la
plombémie augmente de 200 pg/l, 187 enfants supplémentaires auront un
QI<70, soit 415 enfants au lieu de 228. Les calculs sont effectués en prenant
comme référence la distribution théorique normale du QI d'une population non
exposée au plomb.

Une quantification du risque de diminution de QI dans la population francaise
d'enfants exposés a de faibles doses de plomb a été réalisée a partir de la

' On considére que le Ql, hors exposition au plomb, a une distribution normale avec une valeur
moyenne de 100 et un écart type de 15. Le nombre de 228 enfants est une construction théorique,
qui comprend déja les enfants actuellement exposés au plomb
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distribution des plombémies observée dans I'étude INSERM-RNSP et
extrapolée a la population d'enfants de 1 a 6 ans vivant en France (prés de 4,5
millions selon le recensement de 1990). La distribution des plombémies dans la
tranche d'age 1-6 ans dans cette étude montre que 98 % des valeurs se situent
entre 0 et 100 pg/l Pour cet intervalle, on ne peut pas quantifier la relation entre
l'exposition au plomb et la valeur du QI dans I'état actuel des connaissances.

Trois hypothéses peuvent étre considérées : il existe un effet seuil & un niveau
de plombémie de 100 pg/l, c'est-a-dire une absence d'effet au-dessous de ce
niveau ; il existe un effet seuil a un niveau de plombémie de 50 pg/l et une
relation dose-effet linéaire au-dessus de ce seuil ; il n'y a pas d'effet seuil entre
0 et 100 pg/l de plombémie, et I'on postule que les risques sont décroissants
lorsque le niveau d'exposition diminue, comme ce qui est montré pour les
valeurs supérieures a 100 pg/l Le nombre d'enfants de 1 a 6 ans
supplémentaires ayant un QI < 70 varie selon chacune des trois hypothéses.

Effectifs des enfants dans la classe de Ql < 70 selon trois hypothéses de
risque.

Enfants supplémentaires Enfants au total*
Hypothése N % N
Seuil a 10 pg/l 1120 1,1 104 718
Seuil a 50 pg/ 6 665 6,4 110 263
Pas de seuil entre 0 et 100 pg/ 14 283 13,8 117 881

* : le nombre d'enfants ayant un QI < 70 en |'absence d'exposition est estimé a 103 598.

Ces calculs ont été basés sur une modification des effectifs de la classe des
QI<70. 11 est bien évident que toute la distribution est décalée vers des QI plus
faibles.

Ces estimations, calculées sous 1'hypothése de la causalité des effets du plomb
sur le développement intellectuel de I'enfant, ne constituent pas une
information scientifique certaine, mais peuvent aider a la réflexion en maticre
de maitrise des risques.
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L'approche économique compare une suppression des risques
liés a I'habitat dégradé a une diminution des apports en plomb
pour la population générale

Sur la base d'études épidémiologiques américaines, appliquées aux données
sanitaires francaises, 1'évaluation des bénéfices sanitaires associés a une
diminution de 10 pg/l de la plombémie moyenne se chiffre a environ 200
millions de francs par an pour les enfants de 1 a 6 ans. Elle atteint prés de 9
milliards de francs si I'on admet le bien-fondé des relations entre la plombémie
et le niveau de QI pour les plombémies inférieures a 100 pg/l d'une part, et les
naissances d'enfants prématurés d'autre part. Ces estimations correspondent a
une diminution moyenne qui ne garantit aucunement que la plombémie de la
population la plus touchée diminue. C'est néanmoins par ce type d'approche
que l'on peut évaluer les bénéfices des stratégies visant a réduire 1'exposition
générale de la population: diminution de la teneur en plomb dans I'atmospheére
et dans l'eau de boisson (pour respecter la directive européenne de 10 pg/l
d'eau).

L'évaluation d'un scénario adapté a une autre principale source d'imprégnation
et d'intoxication par le plomb - les écailles et les poussicres issues des peintures
des habitations dégradées datant d'avant 1948 - est également pertinente. Si 1'on
considére que ce scénario pourrait permettre de ramener les plombémies des
enfants les plus exposés a 250 ug/l* (environ 11 600 cas chez les enfants de
moins de 6 ans, d'aprés les données de surveillance du saturnisme infantile en
France), les bénéfices sanitaires minimaux attendus se chiffrent, sur la base de
travaux américains, a environ 630 millions de francs (colts évités en
traitements par chélation, éducation spécialisée, pertes de revenus induites par
les baisses de QI).

Bénéfices sanitaires annuels attendus selon deux stratégies de réduction des
plombémies chez les enfants.

Bénéfices annuels

Stratégie (milliards de francs)

Réduire la plombémie moyenne de 10 ug/l chez les enfants de 1 a 6ans 0,18' 4 8,81

Ramener la plombémie des enfants de 1 a 6 ans les plus exposés a 250 1

ugl! 0,63

' Calculs effectués sur la base des relations établies entre niveaux de plombémie et variables
sanitaires, largement admises par la communauté scientifique internationale.

2 Calculs effectués sur la base de relations suspectées entre niveaux de plombémie et variables
sanitaires, mais ne faisant pas I'objet d'un consensus au sein de la communauté scientifique
internationale.

2 La valeur de 250 pg/l semble le seuil en dega duquel on ne peut espérer abaisser les plombémies
par chélation avec les traitements disponibles.
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Réduire la plombémie chez les enfants les plus exposés requiert la recherche,
puis la neutralisation des sources d'intoxication liées a 1'habitat. Cette stratégie
peut &tre mise en place soit par un dépistage des populations a risque, et en tout
premier lieu des enfants de 6 mois a 6 ans résidant dans un habitat antérieur a
1948, soit par une enquéte environnementale dans l'ensemble des logements
locatifs privés antérieurs a 1948, avec une priorité, dans le temps, aux
logements insalubres occupés par des enfants en bas age.

Dans le cadre du dépistage ciblé sur les enfants a risque, on peut estimer que
200 000 a 250 000 enfants seront soumis & une plombémie, en partant du
chiffre de 85 500 enfants de 1 a 6 ans ayant une plombémie supérieure a 100
ug/l (estimation a partir de I'enquéte INSERM/RNSP) et considérant que
seulement un enfant sur trois exposés présenterait une plombémie supérieure a
100 pg/l. Le coit total du dépistage (plombémie) est ainsi évalué a 20 - 25
millions de francs par an. En fonction du niveau de plombémie mesuré, une
enquéte environnementale menée au domicile (analyse des peintures, des
poussicéres et de l'eau de boisson pour un colit de 2500 F par logement)
renseignera sur les mesures a prendre: relogement immédiat, travaux palliatifs
d'urgence (50 000 F environ pour chaque logement), éradication compléte du
plomb avec remplacement des canalisations d'eau (100 000 F). Si I'on estime,
aprés enquéte, que tous les enfants ayant une plombémie supérieure a 100 pg/l
vivent bien dans des logements dégradés, le cotit des travaux palliatifs s'élévera
a 2,5 milliards de francs sur la base d'une estimation de 50 000 logements a
risque (85 500 enfants dépistés et 1,5 enfant par foyer), et a 5 milliards de
francs si 1'éradication du plomb est visée. Si les travaux palliatifs et
d'éradication ne sont menés en premicre urgence que pour les logements
abritant des enfants ayant une plombémie supérieure a 250 pg/1 (11 600 enfants
environ d'aprés le SSIF), pour éviter toute aggravation nécessitant une
chélation, ce cofit sera de 0,6 a 1,2 milliard de francs si I'on assimile le nombre
de logements au nombre d'enfants. Bien entendu, il convient que les procédures
prévues par le Code de la Santé soient utilisées efficacement et rapidement et
que le relogement des occupants soit assuré pendant la durée des travaux (loi
n° 98-657 du 29 juillet 1998 d'orientation relative a la lutte contre les
exclusions).

La seconde approche, consistant a effectuer une enquéte environnementale
dans l'ensemble des logements locatifs privés antérieurs a 1948 (environ 1,7
million de logements d'aprés des données officielles), permet de repérer et
d'effectuer les travaux nécessaires dans l'ensemble des logements dégradés
occupés par des enfants en bas age. Le nombre de ces logements est estimé en
France a environ 150 000 si I'on se référe aux enquétes américaines qui
indiquent qu'aux Etats-Unis, un logement sur quatre contenant potentiellement
du plomb est dégradé et qu'un tiers environ est habité par des enfants de 6 mois
a 6 ans. Le colt de la seule détection des logements présentant des risques est
de 4 milliards de francs environ pour 1,7 million de logements. Cette approche
devrait en principe permettre de repérer les 150 000 logements a risque abritant
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des enfants, dont les travaux palliatifs colteraient 7,5 milliards de francs,
contre 15 milliards de francs si I'éradication du plomb est visée. Au total, le
colt de cette stratégie est évalué entre 11,5 et prés de 20 milliards de francs.

Colts associés aux stratégies proposées de lutte contre le saturnisme.

Objectif visé Colts (milliards de francs)
Détecter et réhabiliter les logements abritant des enfants 2520
contaminés ’

Eradiquer le plomb dans tous les logements antérieurs a 1948 170

Réduire le risque hydrique 55 - 143

A terme, l'idéal serait d'éradiquer le plomb de l'ensemble des logements,
occupés ou susceptibles de 1'étre a 1'avenir par des enfants, pour un coiit évalué
a environ 100 000 F pour 1,7 million de logements d'avant 1948, soit 170
milliards de francs.

Une solution également envisageable serait de soustraire la femme enceinte a la
source de contamination afin de limiter l'imprégnation du foetus. Le dépistage
des femmes enceintes (par interrogatoire et éventuellement mesure de la
plombémie) effectué lors d'une visite prénatale permettrait dés la premicre
année de sa mise en place de détecter 15 000 a 45 000 logements dégradés, ce
chiffre allant bien sir en diminuant d'année en année. Le colit des travaux
palliatifs dans ces logements a risque s'é¢lévera a 1,5 (0,75-1,25) milliards de
francs et 3 (1,5-4,5) milliards de francs si 1'éradication du plomb est visée.

A titre de comparaison, le colt de la politique de réduction des risques
hydriques permettant de respecter la directive européenne 98/83/CE de 25 pg
de plomb par litre d'eau de conduite dans cinq ans (50 pg/l aujourd'hui), et 10
ug/l a terme, est estimée en France entre 55 (somme des évaluations minimales
du respect de chacune des deux normes) et 143 milliards de francs (somme des
évaluations maximales).
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Recommandations

Le plomb est un métal lourd utilisé encore aujourd’hui pour ses propriétés
particulieres dans la réalisation de mnombreux produits manufacturés
(accumulateurs, cédbles, pigments de peintures... ). Son exploitation intensive a
certaines époques de notre histoire a conduit a sa dissémination sur toute la
surface du globe. Métal indestructible, il se concentre dans les couches
superficielles du sol.

Le plomb est toxique sur différents organes, comme l'ont montré les travaux
expérimentaux et diverses ¢études sur des populations exposées
professionnellement. Chez le jeune enfant, l'intoxication par le plomb est
particuliérement grave car elle peut entrainer une déficience persistante des
fonctions cognitives, méme lorsque I'exposition est relativement faible. Le
caractére quasiment irréversible de l'intoxication chronique par le plomb, du
fait de sa localisation osseuse et de sa libération épisodique durant toute la vie,
rend capitale 1'éradication du plomb dans l'environnement.

En population générale, 1'exposition au plomb révélée par les mesures du taux
de plomb sanguin (plombémie) est aujourd’hui en diminution dans la plupart
des pays développés, en raison de la généralisation de I'essence automobile
sans plomb. Dans ce domaine, la France accuse un retard certain par rapport a
I'Europe du Nord, puisque 50 % du parc automobile fonctionne encore a
I'essence plombée. Il en résulte une plombémie médiane de la population
générale frangaise équivalente a celle des Etats-Unis il y a dix ans.

On peut estimer qu'en France les plombémies médianes ont diminué
globalement de 50 % en 15 ans, soit de 125 a 65 pg/l. On constate néanmoins
que plus de 5 % des adultes et pres de 2 % des enfants de 1 & 6 ans ont encore
une plombémie supérieure a 100 pg/l. Parmi les enfants ayant une plombémie
supérieure a 100 pg/l, ceux présentant une plombémie supérieure a 250 pg/l
(environ 10 000 enfants) nécessitent une intervention urgente, médicale et
sociale. En effet, une plombémie supérieure a 250 pug/l chez un enfant de 1 a 6
ans est le reflet d'une intoxication due a I'ingestion d'écailles de peintures ou de
poussieres contenant un taux élevé de plomb, retrouvées essentiellement dans
les logements dégradés construits avant 1948. Le maintien dans ['habitat
contaminé peut entralner une majoration de l'intoxication nécessitant
d'effectuer une chélation si la plombémie devient supérieure a 450 pg/l. Le seul
moyen pour que les enfants ne constituent plus des marqueurs biologiques du
risque lié aux peintures anciennes serait finalement de réhabiliter l'ensemble
des logements d'avant 1948, en commencgant bien slir par ceux qui sont
dégradés.

Plusieurs sources de contamination (sites industriels, eau agressive,
alimentation) peuvent étre a l'origine de plombémies supérieures a 100 pg/l,
mais généralement inférieures a 250 pg/l. Dans ces situations, l'identification
de la (ou des) source(s) responsable(s) est souvent complexe. Ce sont les
actions engagées en amont, pour réduire ces sources, qui contribueront a limiter
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la plombémie des populations exposées aux alentours de 100 pg/l. Une de ces
actions concerne par exemple la réduction du risque hydrique, avec
lI'application en Europe de la norme de 10 pg de plomb par litre d'eau de
distribution, fixée par 1'Organisation mondiale de la Santé. Pour tous les
enfants ayant une plombémie supérieure a 100 ug/l (seuil de toxicité admis
actuellement par les CDC), un suivi du développement des fonctions
sensorielles et cognitives s'impose, compte tenu des effets du plomb sur les
processus de mémorisation et d'apprentissage, démontrés dans les études
expérimentales.

Si un certain nombre de mesures seront a méme de faire baisser les
plombémies de I'ensemble de la population dans les années a venir, il convient
néanmoins d'attirer l'attention aujourd'hui sur le groupe des femmes en age de
procréer. Exposées récemment ou dans leur enfance, elles constituent une
source de contamination pour l'enfant qu'elles portent. Le fait de vivre apres
I'accouchement dans une zone a risque (habitat dégradé, site industriel, eau
agressive) majore d'autant le risque d'intoxication pour le nourrisson.

Réduire l'exposition et les risques d'intoxication chronique par le plomb
nécessite l'intervention d'un grand nombre d'acteurs politiques, administratifs,
techniques et sociaux. Plusieurs modalités d'action peuvent étre conduites a
I'échelon local et national, selon les contextes sociaux et environnementaux. Il
convient de définir des mesures d'urgence et des mesures a plus ou moins long
terme. Il faut également ajuster les mesures indispensables en fonction des
différents groupes cibles: enfants ayant une plombémie supérieure a 450 ug/l,
250 pg/l ou 100 pg/l, femmes enceintes, en priorité celles vivant dans des
zones a risque et population générale. La coordination interministérielle devrait
permettre d'optimiser et d'entretenir I'effort important qui doit étre engagé dans
le cadre d'un programme national de dépistage et de réduction des risques de
l'intoxication par le plomb.

Informer, former et prévenir

INFORMER ET FORMER LE CORPS MEDICAL ET LES ACTEURS SOCIAUX A
LA RECONNAISSANCE DU RISQUE D'INTOXICATION PAR LE PLOMB

Il n'existe pas de signes cliniques spécifiques permettant de reconnaitre une
intoxication par le plomb. Le diagnostic d'intoxication sera facilité par la
recherche d'un risque d'exposition et confirmé par le dosage du plomb dans le
sang (plombémie).

La multiplicit¢ des sources de pollution par le plomb constitue l'une des
difficultés de 1'évaluation de ce risque. Cependant, I'habitat vétuste constitue
encore aujourd'hui la source principale d'intoxication en termes de gravité,
pouvant conduire a des plombémies supérieures a 250 pg/l chez I'enfant en bas
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age. Les autres sources de contamination que sont l'eau de distribution dans
certaines régions, l'air pollu¢ par les rejets prés des sites industriels ou par les
gaz d'échappement des voitures en zone urbaine et l'alimentation contribuent
généralement chez l'enfant a des contaminations moins massives.

Les médecins généralistes, les médecins scolaires, les pédiatres, les assistantes
sociales, les infirmiéres de PMI, doivent étre sensibilisés a l'importance de
l'interrogatoire dans la recherche d'une source d'exposition. Afin d'aider les
professionnels de santé dans le dépistage des enfants exposés au plomb, le
groupe d'experts recommande d'introduire une rubrique concernant le risque
«plomb» dans les certificats d'examens de santé obligatoires de la naissance, du
9™ et du 24°™ mois.

Les acteurs de santé peuvent également informer et éduquer les familles sur les
risques de contamination par les sols et les poussieres. L'éducation des familles
doit porter sur I'hygiéne des locaux, 1'hygi¢ne individuelle des enfants (lavage
des mains...), le nettoyage des légumes cultivés en zone contaminée, la
décontamination des vétements des parents exposés au plomb.

Le retard important de la France dans la prise en compte des relations entre la
santé et I'environnement est aussi lié a l'absence de formation des médecins
dans ce domaine. Les médecins généralistes doivent étre capables de suspecter
une exposition au plomb, d'en évaluer les conséquences, d'orienter le dépistage
et le traitement. Le groupe d'experts recommande une formation
pluridisciplinaire aux problémes de santé environnementale au cours des études
médicales et des enseignements post-universitaires. Une telle formation doit
aussi intéresser les professions paramédicales et tous ceux qui auront un role a
jouer dans le domaine de l'environnement.

METTRE EN PLACE UNE STRATEGIE DE DEPISTAGE D'INTOXICATION AU
PLOMB CHEZ LES ENFANTS VIVANT DANS UN HABITAT ANCIEN DEGRADE
OU A PROXIMITE D'UN SITE INDUSTRIEL EXPOSE

Des intoxications aigués associées a des plombémies supérieures a 700 pg/l
peuvent entrainer chez I'enfant des encéphalopathies conduisant au coma, voire
au déces. Des séquelles neurologiques ou psychomotrices graves (retard
psychomoteur, épilepsie, cécité, hémiparésie...) ont été décrites. Dans les
intoxications chroniques, les conséquences sur le systéme nerveux central ont
pu étre mises en évidence a l'aide de tests psychométriques par les études
épidémiologiques. Elles ont montré la persistance chez l'enfant de troubles du
comportement et de difficultés d'apprentissage et de concentration a la suite
d'une exposition en bas age.

Il convient d'entreprendre a court terme le dépistage d'une intoxication chez
tous les enfants vivant dans une zone a risque. Les études réalisées en France
permettent d'estimer a environ 10 000 les enfants ayant une plombémie supé-
rieure a 250 pg/1. Il convient d'insister de nouveau sur la nécessité de prendre
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en charge rapidement sur le plan médical et social les enfants dépistés présen-
tant une plombémie supérieure a 250 pg/l, afin d'éviter une augmentation de
plombémie et le recours a un traitement chélateur souvent long et douloureux.
La présence de peintures a base de plomb dans I'habitat ancien dégradé est le
facteur de risque d'intoxication massive le plus fréquent pour le jeune enfant,
li¢ a l'ingestion d'écailles de peinture ou de poussiéres contaminées. Le
repérage de l'ensemble des logements construits avant 1948, présentant un
risque potentiel du fait de la présence possible de peintures au plomb, est un
préalable indispensable a la mise en place d'une politique efficace d'élimination
du risque d'exposition au plomb par I'habitat.

Dans les zones proches de sources d'émissions industrielles, les risques
d'exposition sont également élevés, par ingestion de poussiéres déposées dans
I'habitat et les sols environnants.

Le groupe d'experts recommande un dépistage systématique des enfants dans
les zones a risque (habitats dégradés ou sites industriels) identifiées par les
enquétes environnementales. Cette cartographie des zones contaminées
permettrait aux médecins d'identifier rapidement les enfants a risque sur la base
de l'adresse de leur domicile.

METTRE EN PLACE UN DEPISTAGE CIBLE SUR LES FEMMES ENCEINTES
DANS LES ZONES IDENTIFIEES A RISQUE

Les femmes enceintes contaminées récemment ou au cours de leur enfance
constituent une source de contamination endogeéne pour leur enfant. De
nombreux travaux montrent que le plomb interfére avec le développement
cérébral du foetus, mais également avec la croissance intra-utérine et la durée
de gestation. En raison de la répercussion de ces effets occasionnés pendant la
période prénatale sur les fonctions cognitives et sensorielles du jeune enfant, il
serait essentiel de détecter une exposition potentielle dés le début de la vie
foetale.

Le groupe recommande un dépistage systématique chez les femmes enceintes
dans les zones reconnues a risque. Ce programme devra, selon les contextes
locaux, cibler les femmes résidant au voisinage de sols pollués par des sources
industrielles ou un trafic automobile intense, dans un habitat d'avant 1948, ou
encore dans des quartiers ou les logements sont alimentés en eau par des
canalisations comportant du plomb. En cas de dépistage positif, le groupe
recommande de soustraire la femme au risque et de Iui prodiguer des
recommandations  hygiéno-diététiques (consommation d'eau minérale,
supplémentation en calcium...).
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FAIRE PORTER L'EFFORT ECONOMIQUE SUR LES MESURES D'URGENCE
PERMETTANT DE SOUSTRAIRE L'ENFANT INTOXIQUE ET SA FAMILLE AU
RISQUE

Les jeunes enfants présentant une plombémie supérieure a 450 pg/l ne doivent
pas retourner dans leur habitat aprés la cure de chélation, sous peine de voir
leur intoxication s'aggraver. De plus, le cotit sanitaire lié¢ a des cures répétées se
révele rapidement supéricur a terme a celui des mesures de relogement
définitif, ou transitoire si des travaux d'éradication sont envisageables. Le
relogement hors de la zone a risque est la meilleure garantie d'une réduction de
la plombémie de 1'enfant. Méme pour des plombémies comprises entre 250 et
450 pg/l, il apparait impératif que les familles exposées soient relogées le plus
rapidement possible deés le risque connu, dans un délai de quelques semaines
tout au plus.

Le groupe d'experts recommande de soustraire immédiatement 'enfant aux
sources d'exposition des que l'intoxication est confirmée par une plombémie
supérieure a 250 pg/l, afin d'éviter le recours a un traitement chélateur.

En ce qui concerne le logement, qui a ces niveaux d'intoxication constitue la
principale source de contamination, une intervention active de 1'Etat devrait, en
utilisant 'arsenal législatif, obliger les propriétaires a entreprendre les travaux
nécessaires (loi n° 98-657 du 29 juillet 1998 d'orientation relative a la lutte
contre les exclusions). Les fonds de 1'Agence nationale d'Amélioration de
I'Habitat (ANAH) et du programme triennal de réinsertion sociale et de lutte
contre la misére doivent s'orienter en priorité vers la réhabilitation de 1'habitat
dégradé. L'ANAH peut, dans certaines conditions, subventionner jusqu'a 70 %
des dépenses dans la limite de 40 000 francs. Des dispositions fiscales et des
préts sans intéréts peuvent également &tre accordés. Le groupe d'experts
recommande une large information des propriétaires sur l'existence des aides
financiéres concernant les travaux de réhabilitation de I'habitat ancien.

LANCER UNE CAMPAGNE D'INFORMATION SUR LE RISQUE « PLOMB »
DANS TOUS LES CORPS DE METIER DU BATIMENT ET AUPRES DU PUBLIC

La réhabilitation des logements contaminés et 1'élimination (ou le recouvre-
ment) des sources de plomb doivent étre effectuées par des professionnels
prenant les précautions techniques nécessaires pour éviter la dissémination des
poussieres. Il est impératif que toutes les précautions soient prises pour
protéger les populations concernées lors de la destruction des habitats insalu-
bres. Les professions du batiment, notamment les peintres doivent connaitre le
risque de dissémination de plomb lors d'intervention dans le bati ancien. Les
plombiers doivent sensibiliser les donneurs d'ordre a la nécessité d'éliminer les
parties de réseau intérieur en plomb lors de travaux réalisés. Il conviendrait que
soit établi un cahier des charges pour les entreprises chargées de ces travaux et

31



Plomb dans I'environnement, quels risques pour la santé ?

qu'une structure habilitée valide les procédés de réhabilitation quant a leur
efficacité lors de la réinstallation d'occupants (absence de plomb dans les
poussieres dans le logement et les parties communes). Le groupe d'experts
recommande la création d'un label qualité pour les entreprises s'engageant a
utiliser des techniques validées pour la réhabilitation de [I'habitat et
I'élimination de ses déchets.

Mettre en place des dispositifs d'observation et de suivi

RECENSER LES POPULATIONS POTENTIELLEMENT EXPOSEES AU PLOMB
D'ORIGINE INDUSTRIELLE

L'inventaire des sols pollués s'étend progressivement au niveau national. Cet
effort doit étre poursuivi et renforcé. Un accent particulier devrait &tre mis pour
repérer et explorer les sites qui, du fait des activités industrielles passées et
présentes, ont un risque important d'€tre contaminés par le plomb. L'inventaire
des sites devrait étre accompagné du recensement des personnes
potentiellement exposées aux polluants présents sur ces sites, et notamment des
enfants et des femmes en age de procréer, afin de mettre en oeuvre un
dépistage systématique. Le groupe recommande qu'une réhabilitation des sites
et diverses mesures de protection des personnes soient engagées en priorité
lorsque I'exposition est patente.

DEVELOPPER UN RESEAU NATIONAL DE SURVEILLANCE DE L'ENSEMBLE
DES PLOMBEMIES

Dans diverses circonstances (enquétes, dépistage, signes cliniques... ), des
plombémies sont demandées. La collecte de l'ensemble des résultats doit
permettre d'avoir des informations sur la distribution des plombémies élevées
sur le territoire. Cette base de données sera utile a titre descriptif et pour la
mise en oeuvre de programmes de dépistage ciblés. Le groupe recommande
que les différentes équipes (CPAM, maternités, PMI...) et les structures de
toxicovigilance mettent en commun leurs données afin de constituer un fichier
national de recensement des plombémies et des circonstances de leur
réalisation, sous la responsabilité d'un réseau national de surveillance. En tout
état de cause, le groupe d'experts recommande que les plombémies supérieures
a 100 pg/l fassent I'objet d'une déclaration obligatoire et que celles supérieures
a 250 pg/l soient considérées comme des urgences médicales et soient suivies
d'un relogement familial dans un délai maximum de trois semaines.
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METTRE EN PLACE UN SUIVI MEDICAL ADAPTE POUR LES ENFANTS
DEPISTES

Selon la gravité de l'intoxication, différentes structures peuvent participer au
suivi de l'enfant. Les enfants ayant une plombémie supéricure a 250 pg/l
doivent é&tre pris en charge par une structure hospitaliére (consultations
spécialisées a I'hopital, hospitalisations a domicile), en lien avec les PMI qui
ont effectué le dépistage. Le suivi des enfants qui ne nécessitent pas de
traitement chélateur peut étre assuré par les structures médicales de proximité.
Différents acteurs sociaux pourraient exercer des actions éducatives auprés des
familles dans les milieux les plus défavorisés. Les données issues des suivis
médicaux doivent étre centralisées pour permettre 1'évaluation des mesures de
réduction du risque saturnin. Le groupe d'experts recommande d'intégrer dans
le bilan médical de l'enfant une évaluation des fonctions cognitives, visuo-
motrices et des processus de mémorisation et d'audition. Les résultats de ces
tests devraient permettre d'étudier les effets a long terme du plomb sur les
fonctions sensorielles et cognitives.

UTILISER LES DONNEES ALIMENTAIRES POUR ACTUALISER L'EXPOSITION
AU PLOMB EN FRANCE

En France, les apports de plomb par voie alimentaire sont supérieurs a ceux
constatés aux Etats-Unis et dans certains pays nordiques, tout en restant en
deca des doses journalieres tolérables (DJT) s'élevant a 18 pg/j pour un
nourrisson, 48,5 ug/j pour un enfant de 2 ans et 214 ug/j pour un adulte.
L'apport journalier alimentaire s'échelonne de 30 a 50 pg/jour chez l'enfant et
'adulte d'aprés une enquéte de la Direction générale de la Santé (DOS) ; il
serait de 6 a 10 pg/jour chez un nourrisson, d'apres les études faites a I'étranger.
Ces apports journaliers représentent déja plus de la moiti¢ de la dose tolérable
chez le nourrisson et l'enfant, ce qui peut s'avérer rapidement critique si
d'autres sources d'exposition au plomb (risque hydrique, peintures au plomb)
sont présentes. Le groupe d'experts recommande d'évaluer les apports
journaliers en plomb chez le nourrisson et l'enfant en tenant compte, selon le
type d'environnement, de la part de l'alimentation parmi celle des autres
sources potentielles de contamination.

Développer des recherches

EVALUER LES PROTOCOLES DE PRISE EN CHARGE MEDICALE DE
LINTOXICATION PAR LE PLOMB

Une chélation doit étre pratiquée chez les enfants intoxiqués lorsque la
plombémie est supérieure a 450 ug/l. Il existe trois agents chélateurs efficaces :
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I'EDTA (Ethylene diamine tetraacetic acid), le BAL (British anti-Lewisite)et le
DMSA (Dimercapto succinic acid). Le DMSA présente I'avantage d'étre admi-
nistré oralement et de provoquer une fuite urinaire plus réduite en oligo-
¢éléments. Si dans les intoxications aigués ou séveres le traitement chélateur est
une urgence thérapeutique, il peut se discuter lorsque I'intoxication s'est
constituée de facon chronique et/ou que la plombémie est moins élevée. En
effet, l'existence d'un stock osseux peu accessible a la thérapeutique et a la
chélation et a demi-vie longue représente une source rémanente d'intoxication
endogene. Le groupe d'experts recommande la mise en place d'une conférence
de consensus sur les traitements chélateurs et leurs indications.

ETUDIER LE ROLE DU PLOMB EN MATIERE DE TERATOGENESE PAR
L'UTILISATION DES DONNEES DES REGISTRES

Quelques données épidémiologiques et des résultats expérimentaux chez le
rongeur suggerent que le plomb pourrait étre un facteur de risque de survenue
d'anomalies de fermeture du tube neural. L'utilisation des données de registres
des malformations humaines devrait apporter des arguments pour ou contre
cette hypothése en comparant les zones de forte prévalence de spina bifida et
d'anencéphalie et les zones a haut risque d'imprégnation par le plomb, voire en
constituant une banque d'échantillons sanguins pour dosage de la plombémie.

Compte tenu de la responsabilité possible de 1'imprégnation plombique dans la
survenue d'insuffisance de croissance intra-utérine, de retards mentaux et de
troubles graves du comportement, le groupe d'experts recommande des études
prospectives comportant un dosage systématique de plombémie dans la
population francaise des enfants présentant de telles anomalies du
développement.

FAIRE UNE ETUDE-PILOTE SUR  L'INTERET _ D'UN DEPISTAGE
SYSTEMATIQUE CHEZ LES FEMMES ENCEINTES EN DEBUT DE GROSSESSE,
EN VUE D'UNE REDUCTION DES RISQUES

Le plomb maternel traverse le placenta dés le premier trimestre de grossesse.
La grande sensibilité du foetus aux effets toxiques du plomb est liée au faible
développement de la barriére hémato-encéphalique et a la susceptibilité du
systtme nerveux pendant sa période de développement. Le plomb est
directement responsable de troubles spécifiques du développement d'apparition
tardive (troubles cognitifs et comportementaux), conséquence d'une exposition
prénatale. Certaines études montrent que les effets délétéres pourraient étre
atténués par une prise en charge précoce et globale de l'enfant. Le plomb peut
aussi étre responsable de troubles spécifiques du développement par 1'intermé-
diaire d'une augmentation de la fréquence des malformations congénitales
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principalement des anomalies de fermeture du tube neural (anencéphalies), ou
par l'intermédiaire de retards de croissance intra-utérine et de prématurité. Le
groupe d'experts recommande qu'une €tude-pilote soit conduite pour évaluer
l'intérét d'un dosage du plomb sanguin chez toutes les femmes enceintes, en
termes de prévention des conséquences pour le foetus et 'enfant.

EVALUER LES PERFORMANCES DES DIFFERENTES STRATEGIES DE
DEPISTAGE

Quelle que soit la stratégie d'un dépistage, le diagnostic d'intoxication par le
plomb repose actuellement sur le dosage de la plombémie qui est une mesure
ponctuelle ne reflétant ni 'exposition passée, ni le cumul des doses absorbées,
ni la charge en plomb de l'organisme et qui nécessite une prise de sang
veineux. Le groupe d'experts recommande d'évaluer la pertinence d'outils de
mesure moins invasifs utilisables dans des stratégies de dépistage: appareils de
dosage rapide de la plombémie sur sang capillaire, appareils de fluorescence X
mesurant le stock osseux, dosage du plomb dans les phanéres.

Une stratégie de dépistage doit permettre de retrouver un maximum de sujets a
risque. Or, l'on constate une hétérogénéité¢ des programmes de dépistage dans
les différents départements francais. Le groupe d'experts recommande une
évaluation comparative des performances de diverses procédures, en particulier
la valeur prédictive positive et négative de chacune des stratégies mises en
oeuvre.

INITIER DES RECHERCHES SOCIO-ECONOMIQUES SUR LE DEPISTAGE ET
LA REDUCTION DES EXPOSITIONS

Les recherches internationales a caractére socio-économique spécifiques au
plomb, encore peu nombreuses, sont plus le fait de spécialistes de la santé ou
de techniciens traitant d'un probléme particulier que d'économistes.
L'adaptation a la situation frangaise des études étrangéres, généralement
anglosaxonnes, présente les risques inhérents a de telles transpositions, majorés
par les distorsions liées aux niveaux de vie, aux habitudes de consommation ou
aux spécificités des systémes de soins. Afin d'établir des priorités en matiére
d'actions en santé environnementale, le groupe d'experts recommande la mise
en oeuvre d'une approche socio-économique compléte préalable aux analyses
colt-efficacité (traitements chélateurs, stratégies de dépistage... ) et colt-
bénéfice.
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DEVELOPPER CHEZ L'ANIMAL DES RECHERCHES DE CO-CANCEROGENESE
ENTRE LE PLOMB ET D'AUTRES METAUX

Les données épidémiologiques tendent a montrer une augmentation du risque
cancérogeéne au niveau bronchique et rénal dans les populations exposées
professionnellement. Ces ¢études ont fait l'objet d'analyses en fonction de
lI'exposition au plomb, alors qu'il s'agit d'un effet souvent lié a une exposition
complexe incluant notamment d'autres métaux qui ont également une influence
sur l'apparition de tels cancers. Ces expositions polymétalliques sont
rencontrées dans des industries comme la métallurgie du plomb, les cristalleries
ou les fabriques de batteries. D'autre part, il a été montré que certains dérivés
du plomb sont génotoxiques in vitro et cancérogénes chez l'animal. Il existe
donc un faisceau d'arguments expérimentaux et épidémiologiques indiquant
que le plomb peut exercer un effet cancérogéne. Le mécanisme de cette activité
cancérogeéne pourrait étre indirect, résultant d'une interaction avec d'autres
cancérogenes. Le groupe d'experts recommande de développer des recherches
chez I'animal de co-cancérogenese entre le plomb et d'autres métaux en
utilisant les formes chimiques et les voies d'exposition qui sont celles
rencontrées dans les industries.

ETUDIER CHEZ L'ANIMAL LES EFFETS A LONG TERME DU PLOMB SUR LA
QUALITE DES SPERMATOZOIDES

Les ¢études expérimentales concernant les effets du plomb sur la fonction de
reproduction male ou femelle ont montré que ce métal pouvait avoir un effet
direct sur le testicule ou l'ovaire mais qu'il entrainait également une
perturbation du fonctionnement de l'axe hypothalamo-hypophysaire. D'aprés
les données de la littérature, la fertilité masculine pourrait étre réduite aprés une
exposition chronique a long terme avec une plombémie élevée. Des résultats
expérimentaux récents suggérent une altération de la qualité des
spermatozoides, ce qui pourrait contribuer a la baisse de la fertilité¢ des sujets
exposés. Le groupe d'experts recommande que les études expérimentales
intégrent une analyse qualitative ultrastructurale des spermatozoides en plus
des examens habituels de production, de forme et de motilité.
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