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es bisphénols sont une
famille de composés chimiques
couramment utilisés dans di-
verses applications industrielles
comme la production de plas-
tiques en polycarbonate, de
résines époxy et de papier ther-
mique. Ils sont retrouvés, de fait,
dans de nombreux produits de
la vie courante : les équipements
de sport, les revétements alimen-
taires, les recus de vente, les pein-
tures, les équipements électro-
niques, les lunettes de soleil mais
également dans les textiles qui
contiennent des fibres synthé-
tiques (nylon, polyester...) [1]. Le
bisphénol A (BPA) est le plus large-
ment utilisé parmi ces composés ;
il est associé a un large éventail
deffets toxiques, principalement
en raison de ses propriétés cestro-
géniques [2]. La libération de BPA
des contenants en plastique et de
différents produits serait a l'origine
de la contamination des aliments,
de l'eau de boisson, des poussieres
et de l'air, conduisant a des expo-
sitions environnementales a large
échelle des populations. La pré-
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sence de BPA dans des échantillons
d'urine recueillis dans la popula-
tion générale a été fréquemment
rapportée dans la littérature, avec
des fréquences de détection tres
élevées (90 %) [1, 3]. Le BPA est ac-
tuellement classé dans la catégorie
1B des substances toxiques pour
la reproduction (présumé toxique
pour la reproduction humaine)
dans le reglement CLP* de 1'Union
européenne et il est interdit dans
de nombreux produits de consom-
mation destinés aux bébés et aux
enfants.

L'exposition au BPA lors de la ma-
nipulation de papier thermique a
également suscité un intérét accru
ces dernieres années. Le BPA, uti-
lisé comme révélateur thermique
dans ce papier, peut étre transféré
sur la peau lors du contact avec le
papier, ce qui constitue une source
potentielle d'exposition, notam-
ment pour les agents de caisse. Des
études menées a 'INRS [4], par des
approches in vivo et in vitro chez
le rat, puis in vitro chez 'homme,
avaient permis d’estimerle passage
percutané du BPA chez I'homme.
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2. Registration,
Evaluation,
Authorization
and restriction
of CHemicals :
réglement du
Parlement
européen et du
Conseil de I'Union
européenne, qui
met en place

un systéme
intégré unique
d'enregistrement,
d'évaluation et
d'autorisation
des substances
chimiques.

Ainsi, une exposition cutanée
d'une heure sur les mains et avant-
bras, correspondant a une surface
de 2 000 cm? équivaudrait a une
contamination de 240 pg de BPA.
Pour un sujet de 60 kg, 'absorp-
tion cutanée serait alors de 4 pg/
kg/jour, ce qui correspond a la dose
journaliere admissible proposée
par 'EFSA (Autorité européenne
de sécurité des aliments) dans son
évaluation des risques de 2015. Par
la suite, l'exposition profession-
nelle des agents de caisse lors de la
manipulation des tickets a été rap-
portée par Thayer et al. [5] et Ndaw
et al. [6], qui ont montré une aug-
mentation significative des excré-
tions urinaires du BPA par rapport
a une population témoin. Le BPA a
ainsi été ajouté a la liste de subs-
tances réglementées de REACH 2en
2016 (réglement 2016/2235) et son
utilisation a été interdite dans le
papier thermique a une concentra-
tion égale ou supérieure a 0,02 %
en poids depuis le 2 janvier 2020, ce
qui revient a l'interdiction de son
utilisation dans les tickets de caisse
a partir de cette date.

Ces reglements successifs ont pour
conséquence la substitution du
BPA par d’autres composés dans
ses différentes applications indus-
trielles. Dans le papier thermique,
le bisphénol S (BPS) est l'un des
substituts les plus fréquemment
utilisés. En raison de sa similarité
structurelle avec le BPA (figure 1),
la toxicité du BPS suscite des inter-
rogations et son utilisation dans le
papier thermique incite a évaluer
les risques d'exposition des agents
de caisse par contact cutané.

Les données toxicologiques sur le
BPS sont rares, comparativement
au BPA. Deux revues récentes [7,
8] ont identifié plusieurs études in
vitro et in vivo rapportant un large
éventail d'effets toxiques du BPS,
dont des perturbations du systeme
endocrinien, une cytotoxicité, une
mutagénicité et des effets sur la
reproduction et le développement.
Lexposition au BPS conduit a une
augmentation de la concentration
en lipides dans différentes cellules
murines et humaines [9]. Dans une
étude in vivo, Ivry Del Moral et al.
[10] ont montré que le BPS était
obésogene a faibles doses, apres
une exposition périnatale et chro-
nique chez les souris males. La ré-
cente étude de l'Institut national de
la santé et de la recherche médicale
(INSERM), basée sur une méta-ana-
lyse des données toxicologiques
sur le BPS, a partir de la littérature
et de différentes bases de don-
nées, confirme la relation entre le
BPS et le risque d'obésité [11]. Pelch
et al. [12] ont identifié 15 études
épidémiologiques conduites ces 5
derniéres années sur le BPS. Elles
étaient principalement focalisées
sur les perturbations métaboliques
et les effets sur la reproduction. Si
des associations positives ont pu
étre mises en évidence entre les
concentrations urinaires en BPS et
T'obésité, les effets sur le diabete, la
croissance fcetale ou la durée de la
grossesse, relatés dans ces études,
sont encore sujets a discussion.
Toutes ces données renforcent ce-
pendant 'hypothése selon laquelle
le BPS pourrait avoir des effets
toxiques similaires au BPA. Il serait

par ailleurs plus persistant que le
BPA dans l'environnement.

Des expositions de la population
générale ont été rapportées dans
plusieurs pays. En 2012, des concen-
trations de BPS, comprises entre
0,02 et 21,0 pg/L, avec une concen-
tration médiane de 0,191pg/L,
ont été mesurées dans 81% des
échantillons d'urine provenant
des Etats-Unis et de sept pays asia-
tiques [13]. En 2013-2014, les résul-
tats de l'enquéte nationale amé-
ricaine sur la santé et la nutrition
[14] indiquent une concentration
meédiane de 0,40 pg/L chez 1812
adultes de 20 ans et plus, avec un
95¢ percentile de 3,80pg/L. Les
principales sources d'exposition
de la population générale sont pro-
bablement les aliments, 'eau de
boisson et les poussieres. Mais ces
données restent a confirmer dans
la mesure ou il est encore difficile
d’identifier tous les usages du BPS.
Celui-ci a cependant été détecté et
quantifié dans des tickets de caisse
provenant de plusieurs pays [8, 15].
En France, sur 176 échantillons de
papier thermique analysés, 28 %
contenaient du BPS [6]. Dans une
é¢tude plus récente, publiée par
Molina-Molina et al. [16], 21 % des
recus de caisse collectés en région
parisienne contenaient du BPS
avec une moyenne géométrique de
21 mg/g de papier. La manipulation
de papier thermique pourrait donc
constituer une source d’exposition
au BPS, notamment pour les agents
de caisse.

Certains auteurs ont estimé l'ab-
sorption cutanée quotidienne de
BPS apres la manipulation de papier

Figure 1: Structures chimiques du bisphénol A (d gauche) et du bisphénol S (a droite).
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thermique en utilisant les données
toxicocinétiques du BPA. Pour les
personnes exposées professionnel-
lement, la voie cutanée pourrait
représenter un apport de BPS com-
pris entre 15,6 et 71 pg/jour, pour un
taux d'absorption de 27% et une
fréquence de manipulation corres-
pondant a 150 fois un contact de 5
secondes [17, 18]. Ces éléments sont
cependant a considérer avec précau-
tion dans la mesure ou le BPA a des
propriétés physicochimiques diffé-
rentes de celles du BPS. L'absorption
de BPS par la peau aprés un contact
direct doit encore étre démontrée.
Cet article présente les résultats
d'une étude portant sur l'évalua-
tion des expositions profession-
nelles d’'agents de caisse au bis-
phénol S. Dans l'organisme, le BPS
est métabolisé majoritairement
en BPS-glucuronide et éliminé
sous cette forme dans les urines,
la forme non conjuguée représen-
tant environ 3% [19]. Le BPS total
(somme des formes conjuguées et
de la forme libre) est donc le prin-
cipal biomarqueur d’exposition au
BPS. Le dosage du BPS libre (sous sa
forme non conjuguée) peut égale-
ment constituer un biomarqueur
pertinent dans la mesure ou il
s'agirait de la forme biologique-
ment active. Lexcrétion urinaire
du BPS (libre et total) a été mesurée
dans une population de salariés
manipulant quotidiennement des
recus de caisse et comparée a celle
d'une population témoin.

METHODOLOGIE

DOSAGE DU BPS DANS LES
URINES ET DANS LE PAPIER
THERMIQUE

Le BPS urinaire, libre et total, a été
dosé par chromatographie liquide
couplée a la spectrométrie de
masse et exprimé en pg/L. La limite

de quantification de la méthode
a été estimée a 0,1 pg/L [20]. Pour
prendre en compte la dilution des
urines, un dosage de la créatinine
urinaire a également été réalisé
sur tous les échantillons par la mé-
thode colorimétrique de Jaffé, puis
les résultats ont été exprimés par
gramme de créatinine.

La quantification du BPS dans le
papier thermique a été effectuée
comme décrit précédemment par
Ndaw et al. [6], avec une limite de
détection de 0,03% (0,03mg de
BPS dans 100 mg de papier). Brie-
vement, le BPS est extrait du papier
thermique par sonication dans un
meélange de méthanol et d'eau puis
l'extrait est analysé par chromato-
graphie liquide haute performance
avec détection fluorimétrique.

DESCRIPTION DES

SECTEURS INVESTIGUES

ET RECRUTEMENT DES
SALARIES

Les entreprises participantes ont
été recrutées avec l'aide des méde-
cins du travail, sollicités notam-
ment par lintermédiaire de la
revue Référence en Santé au Travail,
dans la rubrique « Participez a la re-
cherche ». Dans un premier temps,
des échantillons de papier ther-
mique utilisé par ces entreprises
ont été envoyés pour analyse a
I'INRS afin de déterminer la nature
du révélateur thermique présent
(bisphénol S, bisphénol A ou autre).
N'ont été retenues, pour participer
a l'étude, que les entreprises dans
lesquelles le papier thermique ma-
nipulé contenait effectivement du
BPS. Dans ces entreprises ont en-
suite été sollicités des salariés vo-
lontaires. Toutes les informations
relatives a la recherche leur ont été
transmises et leur consentement
éclairé écrit a été recueilli.

Au total, 32 salariés de deux hy-
permarchés ont été inclus dans
l'étude. Les salariés potentielle-

ment exposés, au nombre de 17,
ont été regroupés sous le terme
générique « Agents de caisse » ; ils
manipulaient  quotidiennement
un nombre plus ou moins impor-
tant de tickets et recus de caisse.
Les concentrations urinaires de BPS
ont été également déterminées
chez 15 travailleurs non exposés
professionnellement, considérés
comime un groupe « Témoins ».
Des recueils urinaires de 24 h et des
urines spot (recueil a un moment
donné) ont été collectés. Pour les
urines de 24h, deux volontaires
exposés ont recueilli la totalité de
leurs mictions du matin au réveil
jusqu'au réveil du lendemain,
chaque miction étant collectée sé-
parément. Les urines spot, recueil-
lies durant 1 a 3 jours, sont celles
du début de poste de travail, de la
fin de poste de travail ainsi que la
premiere miction au réveil du len-
demain. Ce protocole de recueil a
concerné les 30 autres participants
alétude.
Des échantillons de papier ther-
mique ont été prélevés lors des
campagnes de recueils urinaires
pour confirmer la présence de BPS
dans le papier effectivement mani-
pulé par les participants a I'¢tude.
Un questionnaire, destiné a fournir
des renseignements sur l'activité
professionnelle, I'alimentation et
les activités extra-professionnelles,
a été soumis aux participants sous
la forme d'une interview. Les don-
nées recueillies portaient sur :

le sexe, le poids, la taille, 'age ;

l'emploi occupé, I'ancienneté au
poste, les taches effectuées ;

la consommation d’aliments et
de boissons susceptibles d’étre
des sources de BPS (aliments en
conserve, abats, boissons en ca-
nette..);

la consommation de tabac;

la manipulation de colles et de
peintures, susceptibles d'étre a
base de résines époxy.
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Le nombre de tickets et recus mani-
pulés par les agents de caisse a été
estimé en analysant les transac-
tions de la journée de travail enre-
gistrées pour chaque participant.

ANALYSES STATISTIQUES

Les analyses statistiques ont été ré-
alisées a l'aide du logiciel Stata 13.0.
Le modele de régression linéaire
mixte a été utilisé pour tester l'effet
de différentes variables sur le BPS
urinaire. Ce type de modele permet
de tenir compte de la non-indé-
pendance des données (recueils
urinaires issus des mémes sujets,
eux-mémes issus des mémes
entreprises) en intégrant un effet
aléatoire sujet et un effet aléatoire
entreprise. Une transformation
logarithmique a été appliquée aux
données de BPS urinaire et le seuil
de significativité statistique était
fixé a5 %.

Les urines dont la créatinine était
inférieure a 0,3 g/L et supérieure a
3 g/Ln'ont pas été prises en compte
dans l'analyse statistique des don-
nées ajustées a la créatinine.

RESULTATS PRINCIPAUX

Le tableau I présente la répartition
des agents de caisse et des témoins
dans les deux hypermarchés, 'esti-
mation du nombre de tickets mani-
pulés et la concentration de BPS
dans ces tickets.

Tous les agents de caisse suivis
¢taient des femmes, agées de 19
a 52 ans. Lage médian était de 44
ans (tableau II). Dans le groupe
« Témoins », il y avait 7 femmes et
8 hommes et I'age médian était de
41 ans. La médiane de 'ancienneté
au poste était de 11,5 années pour
les agents de caisse et de 3,5 années
pour le groupe « Témoins ».

Les concentrations de BPS dans les
tickets et recus étaient assez simi-

VU DU TERRAIN

Y Tableau I

laires dans les deux hypermarcheés :
de l'ordre de 1,2 mg/i00 mg dans
I'hypermarché A et 1,4 mg/100 mg
dans I'hypermarché B. Le nombre
de tickets manipulés quotidienne-
ment était tres variable en fonction
des agents de caisse, allant de 10
a 400 tickets par jour. Le nombre
médian de tickets était de 95 et 200
dans les hypermarchés A et B, res-
pectivement.

CONCENTRATIONS
URINAIRES EN BISPHENOL S
Au total, 9o échantillons d'urine
ont été prélevés aupres des agents
de caisse et 73 échantillons d'urine
aupres des témoins. Le BPS total a
été quantifié dans 96 % des échan-
tillons témoins et dans 100 % des
échantillons des agents de caisse.Le
BPS libre a été détecté dans moins
de 20 % des échantillons d'urine du
groupe « Témoins » (14/73), & des
concentrations comprises entre 0,1
et 8,8 ug/L. Ce pourcentage attei-
gnait 46 % (42/90) chez les agents

de caisse, a des concentrations
comprises entre 0,1a 3,0 pug/L.

Le tableau I1I présente la moyenne
géomeétrique, la médiane, 'étendue
(valeurs minimales et maximales)
et le g5¢ percentile des concentra-
tions en BPS total dans les groupes
« Témoins » et « Agents de caisse »,
ajustées ou non par la créatinine.
Dans le groupe « Témoins », la
concentration médiane de BPS
total était de 0,67 pg/L. Les concen-
trations variaient de la limite de
quantification (o,1pg/L) jusqu'a
une valeur maximale de 229 pg/L.
Cette concentration maximale
mesurée chez un témoin était
aberrante, au regard de la valeur du
95¢ percentile des concentrations
urinaires mesurée a 12,6 ug/L. Tou-
tefois, aucune explication d'ordre
environnementale n'a pu étre trou-
vée par l'analyse du questionnaire
pour expliquer cette valeur tres éle-
vée. Dans la mesure ou I'exposition
au BPS dans le groupe « Témoins »
est uniquement d'origine environ-

> REPARTITION,DES AGENTS DE CAISSE ET DES TEMOINS DANS LES )
HYPERMARCHES SUIVIS. ESTIMATION DU NOMBRE DE TICKETS MANIPULES ET
CONCENTRATION EN BPS DANS CES TICKETS

P q non Nombre de tickets manipulés/
opulation suivie - .
jour (pour les agents de caisse)
(mg BPS/100 mg

A

Y Tableau IT

caisse
8 1 95

10 - 400

7 6 14 - 292

% BPS

papier)

200 1,2

> DISTRIBUTION DES POPULATIONS ETUDIEES EN FONCTION DU SEXE, DE UAGE
ET DE LANCIENNETE AU POSTE

Agents de

caisse

Age médian (années)

[étendue]

Ancienneté médiane
(années)
[étendue]

1 3,5
5 7 8 [21- 55] [1-31]
_ 44 m,5
7 i [19 - 52] [<1-27]
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v Tableau III

> CONCENTRATIONS URINAIRES EN BPS TOTAL (EN pG/L ET EN pG/G DE CREATININE) DANS LE
GROUPE « TEMOINS » ET DANS LE GROUPE « AGENTS DE CAISSE »

Témoins - BPS total (pug/L)
Agents de caisse - BPS total (pug/L)

Témoins - BPS total
(ug/g créatinine)

Agents de caisse - BPS total
(ug/g créatinine)

nementale (et donc non dépen-
dante des horaires de travail), au-
cune distinction n’a été faite entre
les prélevements de début de poste,
fin de poste ou urines du lever.

La concentration médiane en BPS
total dans le groupe « Agents de
caisse » était de 2,53 pg/L, avec une
étendue de 0,15 a 28,4 pg/L. Cette
meédiane était de 1,69 pg/L chez
les agents de caisse de I'hypermar-
ché A et elle était plus élevee, de
l'ordre de 4,57 pg/L, pour ceux de
I'hypermarché B. Certains agents
de caisse de I'hypermarché B ont
rapporté lutilisation dun désin-
fectant pour les mains qui pourrait
augmenter l'absorption cutanée du
BPS. Mais dans la mesure ou cette
information n'a pas toujours été
correctement renseignée dans le
questionnaire, cette hypotheése n'a
pas pu étre testée. Les médianes et
les moyennes géométriques des
concentrations de BPS, calculées a
partir des prélevements de début
de poste, de fin de poste et du lever
des salariés appartenant au groupe
« Agents de caisse », sont présen-
tées dans le tableau I'V.

Les questionnaires sur les habi-
tudes alimentaires (aliments et
boissons) des populations suivies
ont été analysés avec le test de
Pearson. Aucune différence signi-
ficative n'a été mise en évidence
entre le groupe « Témoins » et le
groupe « Agents de caisse ». Par
conséquent, des modeles de régres-
sions linéaires mixtes ont été utili-
sés afin de tester, sur les données
de BPS urinaire log-transformeées,
les effets de différentes variables. A
noter que la manipulation de colle
et de peinture n’a pas été rapportée
dans les questionnaires.

Nombre o
d’échantillons Médiane
73 <0,10 0,67
90 0,15 2,53
70 <0,10 0,52
90 0,30 2,07

s Tableau IV

95 Moyenne
percentile géométrique
(déviation standard)
12,6 229 0,72 (3,68)
19,9 28,4 2,48 (3,07)
9,65 71,8 0,52 (3,60)
10,9 33,8 2,12 (2,60)

> CONCENTRATIONS URINAIRES EN BPS TOTAL DANS LES

PRELEVEMENTS DE DEBUT DE POSTE, FIN DE POSTE ET DU LEVER

DANS LE GROUPE « AGENTS DE CAISSE »

Nombre

d’échantillons

Début de poste 27

Fin de poste 27

Urines du lever 26

Les concentrations de BPS total du
groupe « Agents de caisse », en fin
de poste et au lever suivant, étaient
significativement plus élevées que
celles du groupe « Témoins » ; la
méme différence significative a été
constatée entre les concentrations
de BPS total des agents de caisse
en début de poste et celles des té-
moins (p < 0,003 pour début poste,
fin de poste et urines du lever). Au
sein du groupe « Agents de caisse »,
des différences significatives ont
également été constatées en fonc-
tion du moment de prélevement :
les concentrations urinaires en BPS
total étaient plus élevées en fin de
poste et au lever par rapport au dé-
but de poste (p = 0,011 et p = 0,027).
Quel que soit le moment de préle-
vement, la concentration de BPS
total était significativement plus
¢levée chez les agents de caisse que
chez les témoins (p <0,000). Cette
différence est également signifi-
cative pour chacun des hypermar-
chés (p = 0,002 pour I'hypermarché
A et p = 0,001 pour l'hypermarché
B). Ces conclusions restent iden-
tiques pour les données ajustées
par la créatinine.

sdianergL | geometrque 1g1)
(déviation standard)
) 1,90 (5,7)
(23) 2,99 (3,05)
s 3,15 (2,55)

Leffet de la variable « Nombre de
tickets » a été testé sur I'excrétion
du BPS urinaire. Aucune relation
n'a été trouvée entre le nombre
de tickets manipulés et la concen-
tration en BPS total. Cette relation
n’a pas été testée pour le BPS libre
étant donné le faible pourcen-
tage d'échantillons quantifiés. Le
nombre de lavages des mains,'age,
I'ancienneté au poste et la consom-
mation de tabac n'ont eu aucune
influence sur les excrétions de BPS
total.

CONCENTRATIONS EN BPS
DANS LES URINES DE 24 H

Les profils d’excrétion urinaire du
BPS (figure 2, page suivante), tra-
cés a partir des échantillons d'urine
de 24 heures recueillis aupres de
deux agents de caisse, étaient dif-
férents et peu caractéristiques, no-
tamment pour l'agent de caisse 2.
Le profil de ce dernier ne présentait
pas de pic d'excrétion attribuable a
une exposition professionnelle. Le
BPS total excrété par jour était de
3,42 pg/24 h pourl'agent de caisse 1
et de 1,50 pg/24 h pour l'agent de
caisse 2.

MARS 2020 — REFERENCES EN SANTE AU TRAVAIL — N° 161

63



VU DU TERRAIN

K
="
2
g
’_
wy
o
@

DISCUSSION

Lobjectif principal de cette étude
était d'établir les niveaux d'impré-
gnation au BPS d'une population
d’agents de caisse afin de détermi-
ner si la manipulation fréquente
de papier thermique induisait une
sur-exposition, en comparant les
concentrations urinaires a celles
d'une population témoin.

Quelques études de biosurveil-
lance ont documenté l'exposition
de la population générale au BPS.
Les concentrations médianes de
BPS urinaire total rapportées dans
la littérature étaient de 1,04 pg/L
pour la population japonaise [13]
et de 0,36 pg/L chez des femmes
néerlandaises [21]. La concentration
meédiane de BPS urinaire plus éle-
vée dans la population japonaise
est probablement due a une subs-
titution du BPA amorcée des la fin
des années 1990 dans ce pays. Dans
l'enquéte nationale américaine sur
la santé et la nutrition de 2013-2014
[14] chez 1 812 adultes, une concen-
tration médiane de 0,40 pg/L
¢tait retrouvée. Plus récemment,
le BPS a été quantifié dans 100 %

des échantillons analysés dans le
cadre du programme francais de
biosurveillance Esteban [22]. En
2014-2016, la concentration mé-
diane de BPS total urinaire était de
0,31 ug/L (0,42 pg/g de créatinine)
dans une population francaise de
900 adultes. Le BPS urinaire total
a également été quantifié dans
pratiquement la totalité des échan-
tillons du groupe «Témoins » de
cette étude, avec une concentration
médiane de 0,67 pg/L (0,52 pg/g de
créatinine), de l'ordre de deux fois
supérieure a celle mesurée chez
ces 9oo adultes francais. Ce groupe
«Témoins » a été recruté parmi
les employés des hypermarchés ;
ils ne manipulaient pas de papier
thermique contenant du BPS du-
rant leur poste de travail. Cepen-
dant, d’autres sources d'exposition
professionnelle ne peuvent étre
exclues pour ce groupe. Toutes ces
données confirment l'imprégna-
tion de la population générale.

Danslamesure oule BPS non conju-
gué (libre) serait la forme biologi-
quement active, sa concentration
pourrait étre considérée comme
un indicateur pertinent des effets
potentiels du BPS. Les concen-

Figure 2 : Cinétiques d’élimination du BPS total.
Horaires de travail : agent de caisse @ (o9h4s —17h15) ; agent de caisse @ (10hoo —19h30).

15:00
Temps (h)

trations en BPS libre ont été éva-
luées dans certaines études. Les
fréquences de détection étaient
néanmoins faibles, inférieures
a 7% des échantillons analysés
[23, 24]. Le BPS non conjugué a été
quantifi¢ dans 20% des échan-
tillons urinaires recueillis aupres
des témoins de cette étude, les
concentrations variant de la limite
de quantification de o,1pg/L a
8,8 pg/L.Dansl'é¢tude Esteban, dont
la méthode de dosage était dix fois
plus sensible, le BPS non conjugué a
été quantifié dans 56 % des échan-
tillons, les concentrations variant
de o,01pg/La 8,28 pg/L.

Pour déterminer sila manipulation
fréquente de papier thermique
est associée a une augmentation
de l'excrétion urinaire, la concen-
tration urinaire en BPS total des
agents de caisse a été comparée
a celle des témoins. Les résultats
montrent une augmentation de
l'excrétion urinaire de BPS to-
tal chez les agents de caisse. La
concentration médiane était de
2,07 pg/g de créatinine, significati-
vement supérieure a la concentra-
tion médiane de 0,52 pg/g chez les
témoins. La fréquence de détection
de la forme non conjuguée de BPS
¢tait également plus élevée chez
les agents de caisse (46 % vs 19 %
chez les témoins).

Les quantités de BPS dans les tic-
kets de caisse étaient proches dans
les deux hypermarchés suivis (14 et
12mg/g de papier) et similaires a
celles rapportées dans la littérature
[8]. Aucune relation n’a été mise en
évidence entre le nombre de tickets
manipulés et l'excrétion urinaire
de BPS.

Des niveaux urinaires de BPS total
ont déja été rapportés dans la litte-
rature par Thayer et al. [5] dans une
population de 32 agents de caisse.
Les concentrations en fin de poste
étaient significativement plus éle-
vées que celles en début de poste,
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avec des moyennes géométriques
allant de 0,23 a 0,54 pg/g de créa-
tinine pour le début et la fin de
poste, respectivement. Cependant,
ces concentrations n'étaient pas
significativement plus élevées que
celle déterminée dans le groupe
témoin, de 0,41 pg/g de créatinine.
Les auteurs ont cependant souli-
gné certains biais dans leur étude.
Les échantillons de début et de fin
de poste n'avaient pas été prélevés
le méme jour. Par ailleurs, aucune
information contextuelle n’avait
été recueillie : durée du temps de
travail journalier, nombre de tic-
kets manipulés, intervalle entre la
fin de poste et le prélevement, ha-
bitudes alimentaires. En revanche,
dans la présente étude, des infor-
mations détaillées ont été recueil-
lies au moyen d'un questionnaire
sur les habitudes alimentaires, la
consommation de tabac et le la-
vage des mains. Aucune différence
n'a été observée entre les témoins
et les agents de caisse concernant
ces facteurs. Il était donc pertinent
de comparer les excrétions uri-
naires des deux groupes. De plus,
afin de réduire le biais qui pourrait
étre induit par la variabilité des
concentrations urinaires en raison
des différentes sources d'exposi-
tion, trois échantillons d'urine spot
ont été recueillis chaque jour par
participant. Il a ainsi été montré
que les concentrations urinaires
en BPS étaient plus élevées dans
les échantillons de fin de poste
que dans les échantillons de début
de poste chez les agents de caisse.
De plus, les concentrations en BPS
total des agents de caisse étaient
significativement plus élevées que
celles des témoins, quel que soit le
moment de prélevement.

La quantité de BPS total excrétée,
calculée a partir des échantillons
d'urine de 24h, était, pour deux
agents de caisse, de 1,50 pg/jour et
3,42 pg/jour respectivement. Ces

quantités sont nettement infé-
rieures aux 15,6 pg/jour rapportees
par Russo et al. [17].

Lensemble de ces données indique
que la manipulation de papier
thermique pourrait étre une source
d’exposition au BPS. La limite prin-
cipale de cette étude est cepen-
dant le nombre réduit d’agents
de caisse suivis. D’autres études, a
plus grande échelle, seraient néces-
saires pour conforter ou non ces
premiers résultats.

En complément, I'INRS met en
ceuvre une approche expérimentale
pour évaluer le passage par le BPS
de la barriere cutanée .
Les nouveaux éléments appor-
tés par ces travaux devraient per-
mettre, a terme, de mieux évaluer
les risques liés a la manipulation de
papier thermique contenant du BPS.
Lensemble de ces données pourra
également nourrir les discussions
concernant d'éventuelles évolutions
réglementaires pour ce substitut
du BPA, notamment dans le cadre
de l'évaluation du BPS par 'ECHA
(Agence européenne des produits
chimiques) pour son utilisation
dans le papier thermique.

CONCLUSION

Cette étude présente des données
originales sur les concentrations
en BPS dans les urines des agents
de caisse. Les données recueillies
indiquent que la manipulation
quotidienne de papier thermique
provoque une augmentation de
l'excrétion urinaire de BPS chez les
agents de caisse par rapport a des
travailleurs non professionnelle-
ment exposés. Ces résultats devront
étre consolidés par des études a plus
large échelle.

v Encadré1

>LE BPS VU SOUS UN AUTRE ANGLE

L'INRS a engagé depuis 2018 des études sur le
passage percutané du BPS. Les chercheurs se

sont intéressés a I'absorption de cette substance
a travers des échantillons de peau humaine
provenant de chirurgie plastique, grace a un
dispositif in vitro. Ces expérimentations ont
d’ores et déja permis de déterminer la quantité
de BPS traversant la barriére cutanée et celle
restant stockée dans la peau, ainsi que la vitesse
alaquelle ce composé diffuse. En paralléle, la
biotransformation des molécules de BPS par

des enzymes présentes au niveau cutané a

été explorée. Le métabolisme de ce bisphénol

au niveau local est susceptible de diminuer

ou, au contraire, de renforcer son potentiel
toxique. Enfin, la toxicocinétique du BPS chez
I’homme sera caractérisée par des approches
numériques qui modélisent les grandes fonctions
physiologiques. Ces modéles numériques
permettront de prédire le passage de composés
dans le sang pendant la phase d’absorption, la
translocation dans différents organes pendant

la phase de distribution, la transformation due
au métabolisme et enfin I'élimination (modéle
pharmacocinétique physiologique dit « PBPK »).
Toutes ces données devraient permettre, a terme,
de mieux évaluer les risques liés a la manipulation
de papier thermique contenant du BPS par les
agents de caisse mais également d’extrapoler la
toxicocinétique du produit a d’autres scénarios
d’exposition (doses différentes, personnes
souffrant d’insuffisance hépatique, d’insuffisance
rénale, femmes enceintes...). Enfin, les modéles
numériques permettront de limiter le nombre
d’expérimentations a réaliser pour s’assurer de
I'innocuité de nouvelles molécules.

o Le bisphénol S est le principal substitut du
bisphénol A dans le papier thermique.

o Les données toxicologiques, bien que rares,
confortent I'hypothese selon laquelle le BPS
pourrait avoir des effets toxiques similaires au
BPA.

o Les données de biométrologie urinaire
recueillies aupres d’'une population non
professionnellement exposée attestent d'une
exposition environnementale au BPS.

o La manipulation quotidienne de papiers
thermiques fait augmenter I'excrétion urinaire
de BPS (libre et total) chez les agents de caisse ;
cette augmentation de I'excrétion urinaire est
significative par rapport a celle d'agents non
exposés professionnellement a des tickets
thermiques.

o Le papier thermique est donc une source
d'exposition au BPS en milieu professionnel.
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