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Résumé

Introduction. — Cette revue présente |’état des connaissances sur la toxicité aigué et chronique
des émissions des moteurs diesel chez ’homme.

Etat des connaissances. — Les principaux effets sur la santé de ces émissions, constituées de gaz
et de particules fines et ultrafines, sont liés a leur pouvoir irritant et cancérogéne au niveau de
’appareil respiratoire. Leur role facilitateur de maladies allergiques respiratoires est également
discuté. La récente réévaluation du Centre international de recherche sur le cancer a conclu
a Uexistence de preuves suffisantes d’une association causale entre |’exposition aux émissions
des moteurs diesel et le risque de cancer bronchopulmonaire chez I’lhomme.

Perspectives. — Les données épidémiologiques collectées au cours des deux derniéres décennies
apportent des preuves limitées d’un excés de risque de cancer de la vessie et de bronchopneu-
mopathie chronique obstructive chez des sujets professionnellement exposés. Par ailleurs, les
études de cancérogénicité disponibles portent sur la technologie diesel traditionnelle, mais la
dangerosité des nouveaux procédés reste a caractériser.

Conclusion. — La poursuite des travaux sur le lien entre I’exposition aux émissions des moteurs
diesel et les risques de cancer vésical, maladies allergiques respiratoires, bronchopneumopathie
chronique obstructive est souhaitable. Il serait également utile de caractériser la toxicité des
nouveaux procédés.
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Summary

Introduction. — This review presents the state of knowledge regarding the acute and chronic
toxicity of diesel engine exhaust in humans.

State of art. — The health effects of diesel engine exhaust, which is a complex mixture of gas
and particulate matter (ultrafine and fine particles), are mainly irritation of the respiratory
tract and carcinogenicity. They may also facilitate the development of respiratory allergies. A
recent reassessment by the International Agency for Research on Cancer concluded that there
is sufficient evidence of a causal association between exposure to diesel engine exhaust and

Perspectives. — The epidemiologic data collected during the last two decades also show limi-
ted evidence of increased risks of bladder cancer, as well as of chronic obstructive pulmonary
disease in diesel engine exhaust exposed workers. Both experimental and epidemiological stu-
dies have involved the effect of emissions from traditional diesel engine technology. Major
developments in this technology have occurred recently and the toxicity of emissions from

Conclusion. — Further studies are needed to explore the link between diesel engine exhaust
exposure and the risks of bladder cancer, as well as of chronic obstructive pulmonary disease
and respiratory allergies. Research is also needed to get more information about the toxicity

Asthma
lung cancer.
these new engines is still to be characterized.
of the new diesel technology emissions.
© 2014 SPLF. Published by Elsevier Masson SAS. All rights reserved.
Introduction

Cette revue de la littérature présente ’état des connaissan-
ces scientifiques actuelles sur les effets sur la santé a court
et a long termes des émissions des moteurs diesel, appe-
lées « émissions diesel » dans la suite du document, et plus
particulierement sur le risque de cancer du poumon.

En effet, depuis plus de 30ans, la question de U'effet
cancérogene des émissions des moteurs diesel a fait ’objet
d’un vaste débat. En 1988, le Centre international de
recherche sur le cancer (CIRC) les a classées dans le groupe
2A des agents cancérogenes probables pour [’homme,
devant U’existence de preuves épidémiologiques limitées.
Toutefois, les résultats de nombreuses études réalisées
depuis chez des travailleurs exposés professionnellement
aux émissions diesel, ont abouti a une réévaluation de la
cancérogénicité des émissions diesel par le CIRC en juin
2012 [1]. Elles sont désormais classées dans le groupe 1 des
agents cancérogenes certains pour ’homme. En outre, de
nombreuses études épidémiologiques réalisées en popula-
tion générale ont mis en évidence un lien entre I’exposition
a la pollution atmosphérique environnementale et le risque
de cancer du poumon. Le CIRC a classé, en octobre 2013, la
pollution atmosphérique et sa phase particulaire (auxquelles
les émissions des moteurs diesel contribuent) dans le groupe
1 des agents cancérogénes certains pour ’homme [2].

Ces études ne seront toutefois pas détaillées ici, car
la toxicité des particules ultrafines' (PUF) dépend de leur
composition chimique, qui est variable en fonction de
Uorigine de la pollution et, si les émissions diesel y contri-
buent, elles n’en sont pas la seule source.

' Particules ultrafines: particules de diamétre aérodynamique
médian inférieur a 100 nm.

e Selon le Centre international de recherche sur le
cancer (CIRC), les émissions diesel sont dorénavant
classées dans le groupe 1 des agents cancérogénes
certains pour ’homme.

Composition des émissions des moteurs
diesel

Comme le moteur thermique a essence, le moteur diesel
est constitué de pistons coulissants dans des cylindres, fer-
més par une culasse reliant les cylindres aux collecteurs
d’admission et d’échappement, culasse équipée de sou-
papes commandées par un ou plusieurs arbres a cames. Son
fonctionnement repose sur ’auto-inflammation du gazole
dans de l’air comprimé, sans qu’il soit nécessaire de recourir
a un allumage commandé par bougie (comme c’est le cas du
moteur a essence). En brllant, le mélange augmente forte-
ment la température et la pression, repoussant le piston qui
fournit un travail sur une bielle, laquelle entraine la rotation
du vilebrequin.

Les émissions des moteurs diesel sont constituées d’un
mélange complexe de plusieurs centaines de substances
gazeuses et particulaires. La nature chimique et la concen-
tration des différents constituants des émissions diesel
dépendent de nombreux paramétres, notamment de la
composition du carburant, du type et de ’age du moteur
ainsi que de son régime et de son entretien, du traite-
ment des gaz et des particules a ’échappement [1]. Les
principaux composants de la phase gazeuse sont ’oxyde de
carbone (CO), le dioxyde de carbone (CO;), le monoxyde et
le dioxyde d’azote (NO et NO,), les hydrocarbures imbrilés
(aliphatiques ou aromatiques), les aldéhydes. La teneur en
dioxyde de soufre (50,) des émissions diesel est en forte
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décroissance depuis la désulfuration des carburants. Les
particules diesel ont un diamétre aérodynamique initiale-
ment trés faible (inférieur a 0,1 wm), mais elles peuvent
s’agréger entre elles. Elles sont constituées par un noyau
de carbone élémentaire (fraction insoluble du carbone), sur
lequel sont adsorbés divers composés organiques (fraction
du carbone en majorité soluble, encore appelée carbone
organique, qui est constituée notamment par des hydro-
carbures aromatiques polycycliques (HAP) et leurs dérivés
nitrés et oxygénés, dont certains sont cancérogénes pour
’homme), ainsi que des composés inorganiques (sulfates,
métaux. . .).

La composition des émissions diesel a évolué au cours du
temps, en raison des modifications de la technologie des
moteurs diesel et de la composition des carburants. Ces
évolutions concernent principalement les véhicules routiers,
pour lesquels les normes d’émissions introduites en Europe
et aux Etats-Unis au cours des 20derniéres années ont
entrainé une réduction progressive des émissions de parti-
cules, d’oxydes d’azote (NOx) et d’hydrocarbures [1,3]. Pour
les particules, il a été observé une diminution de la taille des
agglomérats, se traduisant par une diminution en masse des
émissions de particules, mais pas du nombre de particules.
Or, pour les particules ultrafines de moins de 100nm, ce
parameétre semble étre le plus pertinent des deux, en termes
d’effets sur la santé. C’est pourquoi, la réglementation
européenne a introduit récemment l’obligation de réduire le
nombre de particules émises par les véhicules routiers équi-
pés d’un moteur diesel. Auparavant cette obligation portait
uniquement sur la concentration des particules en masse.
Pour les nouveaux véhicules légers, la norme Euro 5 est
applicable depuis septembre 2009; pour les poids lourds,
la norme Euro VI est applicable depuis janvier 2014. En
revanche, pour les engins mobiles non routiers, les limites
d’émission de particules qui ont été abaissées en 2011
(étape Il B de la directive 2004/26/CE), ne portent que sur
la réduction en masse des particules, mais pas sur le nombre
de particules fines émises. Pour répondre a ces obligations
réglementaires de réduction des émissions, les construc-
teurs ont fait évoluer progressivement la technologie des
moteurs diesel. Les nouveaux moteurs diesel a faibles émis-
sions intégrent plusieurs avancées technologiques [3,4], qui
sont décrites dans l’encadré ci-dessous.

PRINCIPALES CARACTERISTIQUES DES NOUVEAUX
MOTEURS DIESEL

Systemes électroniques et informatiques permettant
de controler seconde par seconde linjection du
carburant et le processus de combustion, systéemes
d’injection du carburant a haute pression qui facilitent
la combustion, systémes de refroidissement des
émissions diesel et de recirculation des gaz permettant
de réduire les émissions d’oxydes d’azote, ajout d’un
pot catalytique sur la ligne d’échappement permettant
de réduire les émissions d’hydrocarbures imbrdlés et
de CO en les oxydant en CO, (les gaz et les fumées
passent sur une surface enduite avec un catalyseur
d’oxydation a base de métaux précieux: platine,

palladium. . .), ajout d’un filtre a particules sur la ligne
d’échappement associé a ’emploi d’un carburant a
faible teneur en soufre (maximum 10 ppm), emploi de
lubrifiants adaptés permettant de limiter les émissions
en particules.

Par ailleurs, I’amélioration de la technologie des moteurs
diesel s’est accompagnée non seulement d’une réduction
significative des émissions, mais aussi d’une modification
notable de la composition chimique des particules diesel.
Les constructeurs de moteurs diesel distinguent ainsi trois
catégories d’émissions diesel : «traditionnelle (TDE)» pour
la période antérieure a 1988, «transitoire » entre 1988 et
2006, et «nouvelle technologie d’émissions diesel (NTDE) »
aprés 2006. Selon eux [3], la NTDE se caractérise par une
réduction de plus de 90% de la masse des particules die-
sel et par une modification de leur composition chimique,
qui est tres différente (a la fois sur le plan quantitatif et
qualitatif) de celle des particules produites par la TDE. En
effet, la proportion de carbone élémentaire dans les parti-
cules diesel « TDE » est comprise entre 50 et 75% en masse,
et celle de carbone organique représente entre 19 et 43% en
masse [5]. En revanche, les particules diesel « NTDE » sont
principalement composées de sulfates solubles (53 %) et de
carbone organique (30%), et contiennent proportionnelle-
ment moins de carbone élémentaire (13%) [3]. Toutefois,
les données disponibles sont insuffisantes pour savoir si
’émission de «NTDE», au lieu de «TDE», s’accompagne
d’une diminution significative des émissions d’HAP et de
nitro-HAP cancérogenes (tels que le benzo(a)pyréne et le
1-nitropyrene), qui sont parmi les composés les plus dan-
gereux ou encore, si la «NTDE» ne génére pas d’autres
risques comme, par exemple, ceux résultant de la forma-
tion de particules ultrafines (PUF) d’autre nature chimique.
Par ailleurs, ces données concernent principalement les
véhicules routiers, mais ne permettent pas de caractériser
précisément ’évolution au cours du temps de la composition
des émissions diesel des engins non routiers [5]. En outre, il a
été montré que les filtres a particules générent un autre type
de PUF [4], car les vapeurs contenant des sulfates, nitrates
et autres composés volatils ne sont plus adsorbées sur les
particules de suies, et sont brutalement refroidies a la sor-
tie de ’échappement ou elles se condensent pour former
des PUF acides (de dimension inférieure a 50nm). Cette
pollution serait limitée aux zones a proximité immédiate
des émissions, car les PUF acides semblent avoir une durée
de vie courte dans I’atmosphére du fait de leur évaporation
rapide. La toxicité de ces PUF acides n’est actuellement pas
connue. Par ailleurs, certains filtres a particules nécessitent
Uemploi d’un additif (fer, cérium) ajouté au carburant.
Ces additifs sont eux aussi susceptibles de former des PUF
d’oxydes métalliques, mais ces émissions peuvent étre for-
tement limitées par ’emploi d’un filtre a particules efficace.

e Les émissions des moteurs diesel sont constituées
d’un mélange complexe de plusieurs centaines
de substances gazeuses (essentiellement CO, CO,,
NO, NO,, hydrocarbures imbriilés aliphatiques ou
aromatiques, aldéhydes) et particulaires.
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e Les particules diesel ont un diamétre aérodynamique
initialement trés faible (inférieur a 0,1 um), mais
elles peuvent s’agréger entre elles.

e Lacomposition des émissions diesel a évolué au cours
du temps, notamment pour les véhicules routiers,
avec une diminution de la taille des agglomérats,
se traduisant par une diminution en masse des
émissions de particules, mais pas du nombre de
particules, alors que pour les PUF de moins de 100 nm
ce dernier paramétre semble étre plus pertinent en
termes d’impact sur la santé.

e La réglementation européenne a en conséquence
introduit U’obligation de réduire le nombre de
particules émises par les véhicules routiers équipés
d’un moteur diesel.

e La nouvelle technologie d’émissions diesel (NTDE) se
caractérise par une réduction de plus de 90% de la
masse des particules diesel et par une modification
de leur composition chimique, avec baisse de la
concentration de carbone élémentaire, mais il n’est
pas établi que les émissions d’HAP et de nitro-HAP
cancérogenes (tels que le benzo(a)pyréne et le 1-
nitropyréne) sont diminuées; de plus, il pourrait
exister d’autres risques comme la formation de
particules ultrafines d’autre nature chimique.

e Les filtres a particules génerent un autre type de
PUF, mais cette pollution serait limitée aux zones a
proximité immédiate des émissions.

Principales sources et niveaux
d’exposition correspondants

L'utilisation des moteurs a combustion diesel est trés
largement répandue dans le monde moderne, que ce
soit pour équiper les véhicules routiers (camions, bus,
automobiles) ou des engins moteurs non routiers (loco-
motives, navires, tracteurs, chariots-élévateurs, engins
de forage, d’excavation, de transformation d’énergie...).
Ainsi, U'exposition aux émissions diesel concerne de trés
nombreux secteurs industriels (comme le transport routier,
le transport ferroviaire, la distribution des marchandises,
les garages, les mines, la construction de tunnels, les tra-
vaux publics...), ainsi que la population générale qui est
exposée a la pollution atmosphérique, surtout dans les zones
urbaines ou de trafic routier.

Evaluation de I’exposition

L’évaluation de !’exposition aux émissions diesel est déli-
cate pour plusieurs raisons. D’une part, leur composition
est complexe (elle est constituée par de trés nombreuses
substances chimiques, dont plusieurs peuvent provenir de
diverses autres sources de combustion) et elle a évolué
au cours du temps. D’autre part, la stratégie de mesure
de Uexposition aux émissions diesel a également évolué.
Dans le passé, elle était basée sur la mesure d’indicateurs
non spécifiques de la phase particulaire (particules

PMio? ou PM; 5%), et sur celle de divers constituants de la
phase gazeuse (CO, NO, NO,, SO,, HAP, aldéhydes. . .).

Il n’existe pas, a ce jour, de marqueur «idéal» permet-
tant d’évaluer spécifiquement ’exposition aux émissions
diesel. Pour la phase gazeuse, le choix se porte habituel-
lement sur la mesure des NOx, car ils sont présents en
grande concentration dans les émissions diesel, ainsi que
sur la mesure du CO en cas de travaux en espace confiné.
Pour la phase particulaire, il est désormais possible de mesu-
rer le carbone élémentaire, dont la méthode de dosage est
décrite dans la norme NF EN 14530. Le carbone élémentaire
est considéré comme le marqueur le plus représentatif de
’exposition aux particules diesel en présence d’une source
d’émissions diesel, mais il n’en est pas spécifique (il peut
provenir également de diverses autres sources de combus-
tion). Par ailleurs, le dosage du carbone élémentaire ne
permet pas de rendre compte de ’exposition aux HAP ou
aux nitro-HAP cancérogénes, car le rapport carbone élémen-
taire/HAP n’est pas constant et peut varier selon la période
et selon la source d’émissions diesel.

Activités professionnelles concernées

Une revue de la littérature [6] portant sur 10001 mesurages
de ’exposition professionnelle aux émissions diesel, réalisés
entre 1957 et 2007 dans divers secteurs industriels, pro-
pose un classement des activités professionnelles en trois
niveaux :

e niveau d’exposition aux émissions diesel le plus élevé
(concentrations moyennes en carbone élémentaire
comprises entre 27 et 658 ug/m3): il s’agit de travaux
réalisés en souterrain, ou des équipements diesel lourds
sont habituellement utilisés. Les principales activités
concernées sont les travaux dans les mines souterraines
et les chantiers de construction en souterrain;

e niveau d’exposition aux émissions diesel intermédiaire
(concentrations moyennes en carbone élémentaire géné-
ralement <50 ug/m?) : il s’agit souvent de travaux réalisés
dans des espaces semi-clos avec des équipements die-
sel plus légers. Les principaux métiers concernés sont
les mécaniciens des ateliers de maintenance de bus, de
camions et de locomotives, les conducteurs de chariots-
élévateurs et les dockers;

e niveau d’exposition aux émissions diesel le plus faible
(concentrations moyennes en carbone élémentaire géné-
ralement < 25 pg/m?) : il s’agit souvent de travaux réalisés
dans des zones closes séparées de la source d’émissions
diesel. Les principaux métiers ou travaux concernés sont
les conducteurs de trains, de bus, de camions, de taxis, les
mineurs en surface, les gardiens de parkings, les travaux
de construction en surface, le personnel d’aéroport au
sol. Par ailleurs, les concentrations moyennes en carbone
élémentaire modélisées ou mesurées dans ’air ambiant
des zones urbaines au cours de la derniére décennie sont
comprises entre 1 et 4pg/m?3 [7,8], ce qui est plus faible
que dans les années 1990.

Z PMyg : particules de diamétre aérodynamique médian inférieur
a 10 pm.

3 PMy5 : particules de diamétre aérodynamique médian inférieur
a2,5um.
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e |’origine de la pollution diesel est multiple, véhicules
routiers bien slr mais aussi engins moteurs non
routiers (locomotives, navires, tracteurs, chariots-
élévateurs, engins de forage, d’excavation, de
transformation d’énergie. . .).

e |l n’existe pas de marqueur «idéal» permettant
d’évaluer spécifiquement I’exposition aux émissions
diesel et, pour la phase gazeuse, on se référe a la
mesure des Nox et du CO en cas de travaux en espace
confiné. Pour la phase particulaire, on mesure le
carbone élémentaire.

e Le dosage du carbone élémentaire n’est pas un
marqueur de Ueffet cancérogéne des particules
diesel, car il ne rend pas compte de |’exposition aux
HAP ou aux nitro-HAP cancérogenes.

e En dehors de I’exposition professionnelle, qui a été
classée en trois niveaux, la pollution en carbone
élémentaire dans U’air ambiant des zones urbaines
au cours de la derniére décennie est comprise entre
1 et 4ug/m?, soit un niveau moindre que dans les
années 1990.

Dispositions réglementaires

Le classement du CIRC n’a pas de caractére réglementaire.
Dans les pays de l’Union Européenne, les émissions diesel ne
répondent pas a la définition réglementaire d’un agent can-
cérogéne, car elles ne sont pas classées dans la catégorie
1A ou 1B du réglement n°1272-2008 relatif a la classifica-
tion, a ’étiquetage, et a ’emballage des substances et des
mélanges, et elles ne figurent pas non plus dans la liste des
travaux ou procédés exposant a des agents cancérogenes
de U'arrété du 5 janvier 1993 modifié. Par conséquent, les
émissions diesel ne relévent pas des dispositions du Décret
n°2001-97 du 1°" février 2001 établissant les regles particu-
lieres de prévention des risques cancérogenes, mutagenes
ou toxiques pour la reproduction. Les salariés exposés aux
émissions diesel ne sont donc pas soumis a une surveillance
médicale renforcée.

Réglementairement, les émissions diesel sont considé-
rées comme un agent chimique dangereux, et relévent, a
ce titre, du décret n° 2003-1254 du 23 décembre 2003 rela-
tif a la prévention du risque chimique. En particulier, si
’évaluation des risques chez les travailleurs susceptibles
d’étre exposés aux émissions diesel a conclu a un risque
non faible, la fiche de prévention des expositions doit étre
complétée par ’employeur.

L’évaluation de I’exposition aux émissions diesel repose
sur la mesure des principaux polluants pour lesquels il
existe une valeur limite d’exposition professionnelle (VLEP)
francaise ou, a défaut, une concentration technique de réfé-
rence (TRK) allemande, qui sont indiquées dans le Tableau 1.

La réglementation impose également a l’employeur de
supprimer le risque a chaque fois que cela est technique-
ment possible (emploi de moteurs électriques par exemple).
Sinon, le risque doit étre réduit au niveau le plus faible
possible, par la mise en ceuvre de mesures de préven-
tion collectives (par exemple, éviter de laisser des moteurs
en marche inutilement, sortir les engins moteurs diesel a

U’extérieur des locaux dés que le temps de préchauffage
minimum est atteint, veiller au bon réglage et a entretien
du moteur, capter les fumées a la source lors des opé-
rations de maintenance, ventiler les ateliers de maniére
adaptée, organiser le travail afin d’éviter les expositions
de voisinage. .. et/ou individuelles (port de masque filtrant
FFP3, qui ne protége pas vis-a-vis des gaz, notamment
le CO). Les mesures d’ordre technique (modernisation des
moteurs, équipement des engins moteurs de filtres a par-
ticules ou de pots catalytiques) permettent également de
réduire les émissions, notamment gazeuses.

e Dans ’Union Européenne, les émissions diesel ne
répondent pas a la définition réglementaire d’un
agent cancérogéne et ne relevent donc pas des
dispositions du décret n°2001-97 du 1°" février 2001
établissant les regles particuliéres de prévention des
risques cancérogenes, mutagenes ou toxiques pour la
reproduction.

e Elles sont considérées comme un agent chimique
dangereux et relévent, a ce titre, du décret n°2003-
1254 du 23 décembre 2003 relatif a la prévention du
risque chimique.

e |’évaluation de l’exposition aux émissions diesel
repose sur la mesure des principaux polluants pour
lesquels il existe une valeur limite d’exposition
professionnelle (VLEP) francaise ou, a défaut,
une concentration technique de référence (TRK)
allemande.

e 'employeur a obligation de supprimer le risque
quand cela est techniquement faisable. Sinon, le
risque doit étre réduit au niveau le plus faible
possible.

Toxicité a court-terme des émissions des
moteurs diesel

Depuis le large développement de la technologie diesel
a la fin des années 1950, de nombreuses études se sont
intéressées aux effets sur la santé des émissions diesel et
principalement a ceux des particules car, du fait de leurs
faibles dimensions, elles peuvent pénétrer dans le poumon
profond.

Géne liée aux odeurs

Des symptomes de géne liée a l'odeur et des nausées ont
été décrits [9—11].

Irritation

L’exposition controlée de volontaires pendant 10 minutes a
un aérosol dilué d’émissions diesel (contenant des concen-
trations moyennes de 4,2 ppm de NO, et de 1 ppm de SO,) a
entrainé une irritation oculaire sévére [12].

Plusieurs études réalisées chez des travailleurs exposés
aux émissions diesel retrouvent, au cours du poste de tra-
vail, des symptomes d’irritation des muqueuses oculaires
(larmoiement, picotement des yeux, yeux rouges) [9,13]
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Tableau 1 Valeurs limites d’exposition professionnelle (VLEP?) francaises et allemandes (TRK).
Polluant VME® VLCT® TRK¢

NO 25 ppm —

NO, - 3ppm

co 50 ppm —
Carbone élémentaire —

100 wg/m? pour les travaux a ’air libre
300 wg/m?, pour les mines souterraines et
travaux souterrains (excepté mines de charbon)

@ Les VLEP francaises sont des VME ou des VLCT.

b VME: valeur limite de moyenne d’exposition, qui est mesurée ou estimée sur la durée d’un poste de travail de 8 heures et qui est

destinée a protéger les travailleurs des effets a long terme.

€ VLCT : valeur limite d’exposition a court-terme, qui se rapporte a une durée de référence de 15 minutes et qui est destinée a protéger

les travailleurs de ’effet des pics d’exposition.

d TRK: Technische richtkonzentration (= concentration technique de référence). Il s’agit d’une valeur moyenne sur la durée d’un poste

de travail de 8 heures.

pour des concentrations en NOx inférieures aux VLEP (dés
0,3 ppm de NO; [9]) et plus rarement des troubles respira-
toires (irritation de la gorge et du nez, toux, expectorations,
dyspnée) [9,14]. Ces symptomes régressent généralement
en quelques jours aprés la cessation de l’exposition; ils
sont principalement dus aux nombreux irritants présents
dans la phase gazeuse (oxydes d’azote, dioxyde de soufre,
aldéhydes. . .), mais les particules diesel y contribuent éga-
lement.

Troubles fonctionnels respiratoires

La plupart des études épidémiologiques chez des tra-
vailleurs professionnellement exposés aux émissions diesel
ne retrouvent pas de modifications fonctionnelles respira-
toires significatives au cours du poste de travail. C’est, en
particulier, le cas d’études conduites chez des mineurs expo-
sés en moyenne a 4 ppm de NO et 0,3 ppm de NO, [15], des
garagistes de bus exposés en moyenne a 0,5 ppm de NO, [9]
et des dockers (concentrations en NO, non précisées) [16].
Néanmoins, une étude, réalisée chez des dockers exposés
a des concentrations moyennes de 0,5 ppm (0,6 mg/m?3) de
NO et 0,27 ppm (0,54 mg/m?) de NO,, montre une diminution
faible mais statistiquement significative du volume expira-
toire maximal par seconde (VEMS) et de la capacité vitale
forcée (CVF) au cours de la journée de travail, avec réver-
sibilité apreés trois jours [17]. Globalement, une atteinte
fonctionnelle respiratoire aigué ou subaigué a rarement été
détectée dans les populations exposées aux émissions die-
sel a des niveaux de NO, inférieurs a 5 ppm [18], alors méme
que des symptomes d’irritation oculaires étaient présents.

Dans plusieurs études d’exposition controlée chez des
volontaires sains, il n’a pas non plus été observé d’altération
de la CVF ou du VEMS lors d’exposition a des aérosols
contenant différentes concentrations de particules diesel
(300 pg/m? de PMqo, 4,5ppm de NO et 1,6ppm de NO,
pendant 1h [19], 200 ng/m? de PM;o pendant 2h [20], et
108 wg/m? de PMq, 0,6 ppm de NO et 0,2 ppm de NO, pen-
dant 2h [21]). Toutefois, une augmentation significative
(+4,1%) de la résistance des voies aériennes a été observée
dans la derniere de ces études [21].

Par ailleurs, il convient de signaler qu’apreés une exposi-
tion aigué intense aux nombreux irritants présents dans les

fumées diesel (oxydes d’azote, de soufre, aldéhydes...), la
survenue d’un syndrome d’irritation aigué bronchique est
possible plusieurs semaines aprés ’exposition. Aux Etats-
Unis, trois cas, qualifiés «d’asthme» par les auteurs [22],
ont ainsi été décrits chez des conducteurs de trains au
décours d’expositions intenses aigués ou subaigués aux
fumées diesel; dans ces trois cas, la description clinique
des symptomes, leur chronologie et les circonstances acci-
dentelles d’exposition a des niveaux excessifs (qu’il est
improbable d’observer dans les circonstances habituelles de
travail) correspondent davantage a un tableau de syndrome
d’irritation aigué bronchique, qu’a un asthme allergique.

Deux études d’exposition controlée a un aérosol
d’émissions diesel [21,23] ont été réalisées chez des
sujets asthmatiques en chambre d’inhalation (respective-
ment 108 pg/m3 de PMqg, 0,6 ppm de NO et 0,2 ppm de NO,
pendant 2 h, et 300 pg/m* de PMy et 1,2 ppm de NO, pen-
dant 1h). Il n’a pas été observé de diminution de la CVF ou
du VEMS, mais une augmentation statistiquement significa-
tive des résistances des voies aériennes a été notée dans les
deux études, ainsi qu’une hyperréactivité bronchique dans
l’'une d’elles [23]. Une autre étude a été réalisée chez 60
adultes asthmatiques, qui ont marché 2 heures d’abord dans
une rue de Londres (Oxford Street) ou seuls des véhicules
a moteur diesel sont autorisés a circuler, puis 3 semaines
aprés, dans un parc (Hyde Park) situé a distance du tra-
fic routier [24]. Lors de chaque phase d’exposition, des
mesures atmosphériques des particules fines PM; 5, des PUF,
du carbone élémentaire et du NO, ont été réalisées. Les
concentrations de ces différents polluants étaient significa-
tivement plus élevées (de 5 fois et de 3 fois respectivement
pour le carbone élémentaire et les PUF) a Oxford Street,
que dans le parc. Une diminution du VEMS et de la CVF a été
observée dans les deux cas et a persisté plusieurs heures
aprés Uexposition, mais elle était significativement plus
importante dans Oxford Street (jusqu’a —6,1% pour le VEMS
et —5,4% pour la CVF) que dans Hyde Park (jusqu’a —1,9%
pour le VEMS (p<0,001) et —1,6% pour la CVF (p<0,005)).
Les modifications du VEMS étaient significativement asso-
ciées a lintensité de U’exposition aux PUF et au carbone
élémentaire.

De plus, de trés nombreuses études épidémiologiques
réalisées en population générale ont clairement démontré
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I’effet de I’exposition a court-terme a la pollution atmo-
sphérique sur ’aggravation de I’asthme, méme si la part liée
aux émissions diesel est difficile a établir dans ces études.
Chez ’enfant, comme chez ’adulte, il a été observé une
augmentation des hospitalisations, des consultations aux
urgences pour asthme, des visites a domicile pour asthme,
de la consommation de médicaments de l’asthme, ainsi
qu’une altération de la fonction ventilatoire lors des pics
de pollution [25].

Intoxication par le monoxyde de carbone

En espace confiné, par exemple lors de travaux en tunnel, le
principal risque est celui d’une intoxication par le monoxyde
de carbone (CO), qui se manifeste par des céphalées, des
nausées, des vertiges, des troubles de la conscience, une
élévation de la carboxyhémoglobinémie. Le CO peut égale-
ment étre responsable d’accidents anoxiques cérébraux ou
myocardiques par hypoxémie.

Effets cardiovasculaires

Devant les nombreuses études épidémiologiques en popu-
lation générale montrant un lien entre ’exposition a
la pollution atmosphérique, notamment aux particules
fines, et la mortalité et la morbidité cardiovasculaire a
court-terme, plusieurs études de recherche clinique et
expérimentale ont été réalisées au cours des dix dernieres
années pour étudier le role spécifique des émissions diesel.
Chez ’homme, des études conduites chez des volontaires
sains, dans des conditions controlées d’exposition aigué a
des émissions diesel (aérosol dilué contenant des concen-
trations élevées de particules diesel (300 a 350 wg/m? de
PMyo), 0,23 a 1,6 ppm de NO, et 3,5 a 7,5 ppm de CO), lors
d’un exercice physique, ont montré une altération de la
réponse vasomotrice et des capacités endogénes de fibri-
nolyse [26], une activation plaquettaire, in vivo et une
augmentation de la formation de thrombus, ex vivo [27].
Chez des coronariens stables exposés dans des conditions
comparables a des émissions diesel (contenant 300 wg/m?
de PMyy, 1ppm de NO, et 2,9ppm de CO) une altération
de la capacité endogéne de fibrinolyse et des effets isché-
miques myocardiques ont été observés [28]. Toutefois, ces
résultats ne permettent pas d’attribuer les effets obser-
vés sur le systeme cardiovasculaire plus particulierement
a 'un des composés gazeux ou particulaire des émissions
diesel.

Par ailleurs, de nombreuses études ont été réalisées chez
’animal lors d’inhalation d’aérosols d’émissions diesel a des
concentrations trés élevées (jusqu’a 5mg/m?) pour explo-
rer différentes hypothéses mécanistiques, mais ces résultats
expérimentaux ne permettent pas de conclure vis-a-vis des
effets des particules diesel sur le systéme cardiovasculaire
humain pour les niveaux d’exposition qui sont observés dans
la plupart des activités professionnelles ou les situations de
pollution environnementale.

e La toxicité des émissions diesel se manifeste par
des effets a court-terme et par des effets liés aux
expositions répétées.

e En ce qui concerne la toxicité a court-terme,
les principaux effets rapportés sont la perception
d’une odeur désagréable, lirritation, notamment
oculaire et a un moindre degré respiratoire. En
outre, aprés une exposition aigué intense aux fumées
diesel (oxydes d’azote, de soufre, aldéhydes...), un
syndrome d’irritation aigué bronchique peut survenir
plusieurs semaines aprés |’exposition.

e |’exposition aigué aux émissions diesel est un facteur
d’aggravation de ’asthme.

e Lors d’une exposition aigué en milieu confiné,
le principal risque est celui de lintoxication au
monoxyde de carbone.

e |’exposition aigué a des émissions diesel entraine
divers effets cardiovasculaires (altération de la
réponse vasomotrice et des capacités endogénes
de fibrinolyse, activation plaquettaire in vivo et
augmentation de la formation de thrombus ex
vivo, effets ischémiques myocardiques chez des
coronariens stables) sans que l’on puisse attribuer
ces effets plus particulierement a l’un des composés
gazeux ou particulaire des émissions diesel.

Toxicité liée aux expositions répétées aux
émissions des moteurs diesel

Effets respiratoires chroniques ou subaigus
non malins, ne relevant pas d’un mécanisme
allergique

De nombreuses études expérimentales réalisées dans dif-
férentes espéces animales ont montré que Uinhalation
prolongée d’émissions diesel contenant des concentrations
élevées de particules induisait une altération des méca-
nismes de clairance pulmonaire [29]. La rétention prolongée
des particules diesel dans le poumon est responsable d’une
inflammation chronique et de modifications histologiques
locales. Le role des particules semble prédominant, méme
si celui des gaz ne peut pas étre totalement écarté. Les
effets inflammatoires pulmonaires chroniques ont été obser-
vés dans plusieurs espéces animales pour des expositions
prolongées a des concentrations élevées (jusqu’a 6 mg/m?)
de particules diesel [5], qui sont supérieures aux niveaux
de pollution environnementale ou a ceux observés dans la
plupart des situations d’exposition professionnelle.

Chez ’homme, de nombreuses études épidémiologiques
ont montré une association significative entre les symptomes
de bronchite chronique et I’exposition professionnelle aux
poussiéres en général (et de maniére plus inconstante aux
gaz et aux fumées). Cependant, peu d’entre elles se sont
intéressées au role spécifique des émissions diesel [30].
Quelques études réalisées chez des ouvriers construisant des
tunnels [31—33], des mineurs de charbon [34] et des ouvriers
des garages de bus [35] ont montré une diminution significa-
tive des parametres fonctionnels respiratoires (VEMS et/ou
CVF) dans le groupe exposé aux fumées diesel par rapport
au groupe de référence non exposé, ainsi qu’une augmen-
tation des symptomes de toux, d’expectoration chroniques
et/ou de dyspnée [31,34,35]. Dans 'une de ces études,
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une augmentation de la prévalence de la bronchopneumo-
pathie chronique obstructive (BPCO) a été observée chez
des travailleurs de construction de tunnels [32]. Chez des
dockers (tous d’origine européenne), exposés aux émissions
de moteurs diesel et a essence, une diminution significa-
tive de ’ensemble des parametres fonctionnels respiratoires
(sauf de la CVF) a été observée par rapport aux témoins de
la population générale [16].

Toutefois, dans la plupart de ces études, il n’y avait
pas de relation entre les effets observés et la durée de
I’exposition ; par ailleurs, il existait souvent des facteurs de
confusion notables, comme le tabagisme ou la co-exposition
a d’autres polluants (silice cristalline, poussiéres de char-
bon, amiante, émissions des moteurs a essence...) qui
n’étaient pas toujours pris en compte dans l’analyse, ce qui
rend Uinterprétation de ces résultats difficile [30].

L’exemple des employés des chemins de fer

Deux récentes études de mortalité, une étude cas-témoins
et une étude de cohorte, ont été réalisées dans la population
des employés des chemins de fer américains.

L’étude cas-témoins [36] incluait les sujets nés apres
1900 et dont le déceés était survenu entre 1981 et 1982, soit
536 cas de décés par BPCO et 1525 témoins (décédés d’une
pathologie autre que la BPCO et le cancer du poumon). En
’absence de résultats de mesures spécifiques de |’exposition
aux émissions diesel, cette derniére a été définie par «le
nombre d’années de travail cumulées dans un poste exposé
aux émissions diesel apres 1959 ». Apres ajustement sur le
tabagisme et l’origine ethnique, un excés de risque modéré
mais significatif de BPCO a été observé dans le groupe des
conducteurs/opérateurs logistiques ayant occupé ce poste
pendant plus de 16ans, depuis 1959 (OR*=1,61; intervalle
de confiance (IC) 95%: 1,12-2,30). Une relation statisti-
quement significative entre le nombre d’années de travail
comme conducteur/opérateur logistique et le risque de
BPCO a également été retrouvée. En revanche, de tels
résultats n’ont pas été observés chez les employés des ate-
liers de maintenance (OR=1,37; IC 95%:0,74—2,55), bien
que leur exposition aux émissions diesel soit supérieure
a celle des conducteurs/opérateurs logistiques, probable-
ment parce que ce groupe des employés des ateliers de
maintenance n’était pas homogene et comprenait a la fois
des sujets exposés aux émissions diesel, et d’autres non
€Xposeés.

L’étude de cohorte rétrospective [37] comportait 30671
employés dans les chemins de fer, agés de 40 a 59ans
en 1959 (a Uexclusion des employés des ateliers de main-
tenance), dont la mortalité a été étudiée entre 1959 et
1996. Lorsque ’analyse était réalisée chez ’ensemble des
conducteurs/opérateurs logistiques, l’association entre le
risque de BPCO et le nombre d’années de travail comme
conducteur/opérateur logistique n’était pas linéaire: le
risque de BPCO augmentait avec le nombre d’années de tra-
vail pour atteindre un plateau, puis déclinait a partir de
la 9° année. Il en était de méme, chez les conducteurs/

4 OR=o0dds ratio. Il est utilisé dans les études cas-témoin pour
appréhender le risque relatif qui ne peut pas étre calculé directe-
ment.

opérateurs logistiques embauchés avant 1945, date du début
de la conversion des locomotives a vapeur en locomo-
tives diesel. En revanche, chez les conducteurs/opérateurs
logistiques embauchés apres 1945, [’association entre le
risque de BPCO et le nombre d’années de travail comme
conducteur/opérateur logistique était linéaire, et chez
ces derniers le risque de BPCO augmentait de 2,5% (IC
95%: 0,9—4,2 %) pour chaque année de travail supplémen-
taire. Aprés ajustement sur le tabagisme, ces résultats
étaient légerement atténués: ’OR était significativement
élevé chez les sujets travaillant depuis plus de 20ans
comme conducteurs/opérateurs logistiques (OR=1,67; IC
95%: 1,03—2,71) et le risque de BPCO était augmenté de
2,1% pour chaque année de travail supplémentaire. La diffé-
rence dans la relation dose-effet entre les sujets embauchés
avant 1945 et apres 1945 n’est pas véritablement expliquée,
méme si les auteurs suggérent que l’absence de relation
dose-effet linéaire chez les sujets embauchés avant 1945
pourrait étre liée a un «effet travailleur-sain». Il se pour-
rait aussi que les conducteurs embauchés avant 1945 et qui
ont travaillé plus de 9 ans dans ce poste aient fait une partie
plus importante de leur carriére en étant exposés au diesel,
qu’en étant exposés aux produits de combustion du charbon.

Les résultats de ces deux études ne permettent pas de
conclure de maniére indiscutable sur l’association entre
le risque de BPCO et U’exposition aux émissions die-
sel, car il n’y a pas d’ajustement sur la co-exposition
aux produits de combustion du charbon, qui représentent
un facteur de confusion potentiel (leur toxicité est pro-
bablement supérieure a celle des fumées diesel). Les
conducteurs/opérateurs logistiques ont en effet été expo-
sés avant 1959 aux produits de combustion du charbon lors
de Uexploitation des locomotives a vapeur : cette exposition
a diminué progressivement a partir de 1945, lorsque la tech-
nologie diesel a été introduite, et s’est terminée vers 1959
(la diésélisation du parc était alors de 95 %). Par ailleurs, les
cas ne correspondaient pas seulement a des décés par BPCO,
mais incluaient aussi ceux dont le certificat de déces indi-
quait «asthme», ce qui pourrait potentiellement conduire
a des résultats erronés. Enfin, les auteurs indiquent que
d’autres études seraient nécessaires pour évaluer le risque
de BPCO pour les expositions aux émissions des locomo-
tives diesel de génération plus récente, car méme si l’on
ne dispose pas de métrologies historiques du carbone élé-
mentaire, ’exposition aux émissions des locomotives diesel
avant 1980, et surtout avant 1960, était vraisemblablement
plus élevée que de nos jours.

La troisieme publication [13] est une étude de morbidité
transversale, exposés—non exposés, comportant 608 sujets
travaillant dans les chemins de fer francais entre 2001 et
2003. Apres ajustement sur le tabagisme et les expositions
professionnelles a d’autres polluants, une augmentation
significative des symptomes de toux et d’expectoration pen-
dant une période supérieure ou égale a trois mois a été
observée dans le groupe des conducteurs exposés aux émis-
sions diesel au moment de ’étude, par rapport au groupe
non exposé. En revanche, les prévalences de la dyspnée,
de Uhyperréactivité bronchique, de l’asthme, de la rhinite
chronique et de la BPCO n’étaient pas plus élevées chez les
sujets exposés et il n’y avait pas non plus d’effet significatif
de Uexposition sur les parameétres fonctionnels respiratoires
dans ce groupe. Par ailleurs, dans cette étude, les résultats
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des mesures de carbone élémentaire réalisées aux postes
de travail des conducteurs étaient inférieurs a 30% de la
valeur de référence allemande (TRK=100pg/m?), ce qui
est vraisemblablement inférieur aux expositions historiques
des conducteurs américains (méme si ’on ne dispose pas de
résultats métrologiques pour ces derniers).

Au total

Au total, les études épidémiologiques relatives aux effets
respiratoires chroniques (non malins) ne relevant pas d’un
mécanisme allergique des émissions diesel sont peu nom-
breuses. Elles retrouvent essentiellement une augmentation
des symptomes de toux et d’expectoration chroniques
ou subaigués, mais ne permettent pas de conclure vis-
a-vis du risque d’altération de la fonction respiratoire
ou de BPCO, en raison de leurs limitations méthodolo-
giques (absence d’ajustement sur le tabagisme ou sur
’exposition professionnelle a d’autres polluants toxiques
pour les voies respiratoires; absence de mesurage spéci-
fique de Uexposition aux émissions diesel, ce qui ne permet
généralement pas d’étudier la relation dose-réponse de
maniére adaptée). Néanmoins, deux études récentes chez
les employés des chemins de fer américains ont observé une
relation dose-effet linéaire, entre le nombre d’années de
travail a un poste exposé aux émissions diesel et le risque
de BPCO, ce qui est un argument en faveur d’un lien entre
’exposition aux émissions diesel et le risque de BPCO. Il
n’est toutefois pas possible de conclure de maniére ferme
quant au risque d’altération chronique de la fonction respi-
ratoire ou de BPCO chez les sujets exposés aux émissions
diesel a partir des résultats de deux seules études qui,
de plus, comportent certaines limitations méthodologiques
(notamment ’absence d’ajustement sur la co-exposition
aux produits de combustion du charbon).

Maladies respiratoires allergiques

Devant l’augmentation de la fréquence des rhinites et des
asthmes allergiques observée dans les pays industrialisés
depuis une trentaine d’années, la question du role de la
pollution atmosphérique, notamment de celui des émissions
du trafic routier et plus particulierement des émissions die-
sel, a été soulevée. Les résultats de nombreuses études
ont démontré que ’exposition aigué aux particules diesel
aggrave transitoirement la maladie asthmatique (cf. cha-
pitre sur les troubles fonctionnels respiratoires), mais divers
travaux indiquent qu’elle joue aussi probablement un réle
dans son développement. Les particules diesel agissent a
plusieurs niveaux dans la chaine de sensibilisation aller-
gique, selon deux mécanismes principaux [38,39].

Effet potentialisateur des particules diesel sur la
réponse allergique

In vitro, il a été établi que les particules diesel peuvent
étre phagocytées par les cellules épithéliales nasales et
bronchiques humaines et induire la sécrétion de cytokines,
notamment du GM-CSF [40], qui joue un réle important dans
le recrutement et ’activation des cellules dendritiques (cel-
lules présentatrices des antigenes respiratoires).

De plus, les particules diesel peuvent agir en synergie
avec les allergénes respiratoires en stimulant la production

d’IgE (marqueurs de la réponse allergique) par les lympho-
cytes B. Ainsi, chez des souris sensibilisées a ’ovalbumine
[41] et au cédre du Japon [42], la production d’IgE spé-
cifiques était plus importante aprés une co-exposition aux
particules diesel et a ’antigéne qu’aprés une exposition au
seul antigene.

Chez ’homme, linstillation par voie nasale de par-
ticules diesel chez des volontaires sains a entrainé une
augmentation des immunoglobulines IgE totales [43] dans
le liquide de lavage nasal. Chez des sujets allergiques, la
co-exposition par voie nasale aux particules diesel et a
’antigene d’ambroisie AMB a 1 a entrainé une production
d’IgE spécifiques (anti-AMB a 1) 16 fois plus élevée que celle
observée apreés instillation de l’antigéne seul [44]. De plus,
dans cette méme étude, il a été observé une augmenta-
tion de la production des ARNm codant les cytokines de type
Th2 (IL-4, -5, -6, -10 et -13), qui sont caractéristiques de la
réponse allergique, au détriment de celles codant le profil
Ty1 (IFN-gamma).

Effet inflammatoire des particules diesel

Chez ’homme, U’exposition contrélée de volontaires sains
en chambre d’inhalation a un aérosol d’émissions die-
sel contenant 300ug/m® de PMy, et 1,6ppm de NO;,
[19,45] a entrainé une réaction inflammatoire pulmo-
naire et systémique: augmentation des neutrophiles et
des plaquettes dans le sang périphérique; augmentation
des neutrophiles, des lymphocytes B et des médiateurs
de l'inflammation (histamine, fibronectine) dans le liquide
de lavage broncho-alvéolaire; augmentation des cellules
inflammatoires (neutrophiles, mastocytes, lymphocytes T),
de Uexpression des molécules d’adhésion endothéliales
(intercellular cell adhesion molecule-1 [ICAM-1] et vascu-
lar cell adhesion molecule-1 [VCAM-1]) et des chimiokines
médiatrices de linflammation (interleukine 8 [IL-8] et
produit de l’oncogéne alpha [GRO-«a]) dans les biopsies bron-
chiques.

ILsemble que les particules diesel jouent un réle prédomi-
nant dans la réponse inflammatoire pulmonaire par rapport
aux constituants de la phase gazeuse, car de tels résultats
n’ont pas été observés lors d’une exposition au NO, seul
(2ppm), en utilisant le méme protocole [46]. Des résultats
concordants ont également été observés dans de trés nom-
breuses études chez l’animal et sur des cultures de cellules
humaines [47].

Sur le plan épidémiologique, les effets de I’exposition a
long-terme a la pollution atmosphérique sur l’augmentation
des incidences de l’asthme et des maladies allergiques sont
plus difficiles a démontrer. Les résultats de ces études sont
disparates, probablement en raison de la méthodologie uti-
lisée pour évaluer ’exposition prolongée des sujets aux
polluants atmosphériques (ce sont généralement des études
écologiques, ou les concentrations en polluants mesurées
par un petit nombre de stations fixes ont été attribuées a
’ensemble des sujets vivant dans un vaste périmétre situé
autour de la station, mais sans mesurages individuels de
’exposition). Par ailleurs, la part liée aux émissions die-
sel reste difficile a établir dans ces études. Néanmoins,
trois études écologiques récentes rapportent des résul-
tats concordants, suggérant Uexistence d’un impact de
’exposition a long terme aux polluants atmosphériques
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particulaires sur la prévalence et U'incidence de l’asthme
et des maladies allergiques chez l’enfant. Dans ces études,
les concentrations ambiantes en PM; 5 ont été modélisées au
domicile des enfants.

Une étude a été conduite dans six villes francaises chez
5338 enfants, agés en moyenne de 10ans [48]. Les niveaux
de PM; 5 (modélisés) supérieurs a 10 ug/m? étaient associés,
aprés ajustement sur les principaux facteurs de confu-
sion, a une prévalence accrue de la dermatite de contact
(OR=2,06; IC 95%: 1,69—2,51) et de Uhyperréactivité
bronchique (OR=1,43; IC 95%: 1,15—1,78) au moment de
I’étude, a des symptomes d’asthme atopique au cours des 12
derniers mois (OR=1,58; IC95%: 1,17—2,14), et a une sen-
sibilisation aux allergénes de ’air intérieur (OR=1,29; IC
95%: 1,11—1,50). Les résultats étaient plus robustes chez
les enfants qui résidaient depuis plus de 8ans au méme
endroit.

La seconde étude est une cohorte prospective allemande,
constituée de 2860 et 3061 nouveau-nés de |’agglomération
de Munich (Allemagne), qui ont été suivis respective-
ment jusqu’a l’age de 4 et 6ans [49]. L’augmentation
de Uabsorbance des PM;s (modélisée) était liée a un
risque accru de bronchite asthmatiforme (OR=1,56; IC
95%: 1,03—2,37), de rhinite allergique (OR=1,59; IC 95%:
1,11-2,27), et de sensibilisation aux pollens (OR=1,40;
IC 95%: 1,20—1,64). En outre, les enfants vivant a moins
de 50metres d’une rue a trafic élevé présentaient un
risque accru de bronchite asthmatiforme (OR=1,66; IC
95%:1,01—2,59).

La troisieme étude est une cohorte constituée d’environ
4000 nouveau-nés néerlandais, qui ont été suivis jusqu’a
’age de 4ans [50]. Laugmentation des concentrations
modélisées en PM,5 était associée a un risque accru
d’asthme diagnostiqué par un médecin (OR=1,3;I1C 95%:
1,0—1,7).

¢ |’inhalation prolongée d’émissions diesel induit une
altération des mécanismes de clairance pulmonaire.
Leur rétention prolongée dans le poumon entraine
une inflammation chronique et des modifications
histologiques locales, qui ont été observées dans
plusieurs especes animales. Le role des particules
semble prédominant, mais un effet des gaz ne peut
pas étre complétement écarté.

e Chez U’homme, Uexposition répétée aux
émissions diesel se traduit essentiellement par
une augmentation des symptomes de toux et
d’expectoration chronique ou subaigu€, mais les
études disponibles ne permettent pas de conclure
vis-a-vis du risque d’altération de la fonction
respiratoire ou de BPCO, en raison de leurs
limitations méthodologiques. Néanmoins, deux
études ont montré une relation dose-effet linéaire
entre le nombre d’années de travail a un poste
exposé aux émissions diesel et le risque de BPCO.

e |’exposition aux particules diesel joue probablement
un role dans le développement de la maladie
asthmatique. En effet, les particules diesel
potentialisent la réponse allergique et ont des
effets pro-inflammatoires pulmonaires.

Cancer du poumon

Depuis plus de 30ans, la question de ’effet cancérogene
potentiel des émissions diesel a fait ’objet de préoccupa-
tions importantes de la part de la communauté scientifique
et a été largement débattue.

Données expérimentales

Plusieurs expérimentations ont été réalisées des le début
des années 1980. Chez le rat, plusieurs études d’exposition
chronique par inhalation d’émissions ou de particules diesel
ont clairement démontré une augmentation significative de
U’incidence des tumeurs pulmonaires bénignes et malignes
aux doses d’exposition les plus élevées (concentrations en
particules diesel > 2000 pg/m?) [29]. En revanche, les résul-
tats de ces études étaient négatifs pour les expositions aux
concentrations plus faibles dans la méme espece.

D’autres études ont retrouvé des résultats équivoques
chez la souris et négatifs chez le hamster [29]. La phase
gazeuse (émissions filtrées sans la fraction particulaire) n’a
pas eu d’effet cancérogéne, chez le rat, la souris ou le
hamster. De nombreuses études ont documenté les effets
génotoxiques des émissions diesel, des particules diesel
et/ou des extraits de ces derniéres. Ces agents ont pro-
duit in vitro des altérations de I’ADN, des effets mutagénes
dans des bactéries et dans des cellules de mammiferes en
culture, des échanges de chromatides-soeurs et des ano-
malies chromosomiques dans des cellules de mammiféres
en culture (y compris des lymphocytes humains), des trans-
formations morphologiques de cellules en culture. In vivo,
des échanges de chromatides-sceurs et ’induction de micro-
noyaux ont été observés dans divers tissus et dans plusieurs
especes animales [29].

L'induction d’aberrations chromosomiques a également
été observée chez des travailleurs exposés a des émissions
diesel [1]. Les mécanismes des effets génotoxique et can-
cérogéne semblent multiples: d’une part, chez l’animal
exposé a des concentrations trés élevées d’émissions die-
sel, la surcharge pulmonaire en particules diesel provoque
une réaction inflammatoire chronique locale, en partie res-
ponsable des effets cancérogénes; d’autre part, certains
HAP et nitro-HAP présents dans la fraction organique soluble
induisent des effets génotoxiques.

En 1988, le Centre international de recherche sur le
cancer (CIRC) avait conclu que I’évaluation du danger can-
cérogéne des émissions diesel reposait sur des«preuves
suffisantes chez l’animal et limitées chez ’homme» et,
en conséquence, les émissions diesel avaient été classées
dans le groupe 2A des agents cancérogenes probables pour
’homme [29].

Données épidémiologiques

Les résultats des études épidémiologiques qui étaient dis-
ponibles a U’époque de l’avis du CIRC montraient une
augmentation modérée et le plus souvent significative du
risque de cancer pulmonaire, avec un risque relatif> (RR)
généralement inférieur a 1,5. Toutefois, la plupart de ces

5 Risque relatif =risque dans le groupe exposé par rapport au
groupe non expose.
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études comportaient de nombreux biais ou facteurs de
confusion potentiels, notamment du fait de l’absence de
prise en compte des co-expositions a d’autres nuisances
(tabac, amiante, émissions des moteurs a essence...),
et ne comprenaient pas de quantification de |’exposition
aux émissions diesel. Dans la tranche de risque observée
(RR<1,5), les épidémiologistes considéraient qu’il n’était
pas possible d’exclure que les résultats puissent étre liés a
ces biais méthodologiques ou au hasard.

Depuis cette évaluation, davantage d’études épidémio-
logiques ont été publiées, notamment, en 1998 et en 1999,
deux méta-analyses [51,52] portant chacune sur prés de 30
études épidémiologiques. Pour la premiére, un méta-risque
de cancer du poumon de 1,33 (IC 95%:1,24—1,44) a été
observé, avec des résultats comparables lorsque ’analyse
était limitée aux 16 études pour lesquelles I’ajustement
sur le tabac était réalisé (méta-risque: 1,35; IC 95%:
1,10—1,52). Pour la seconde, le méta-risque aprées ajuste-
ment sur le tabac était de 1,47 (IC 95%:1,29—1,67) chez
les sujets professionnellement exposés aux fumées diesel.
En 2002, L'US EPA a également évalué la cancérogénicité
des émissions diesel [7] : ses conclusions étaient similaires a
celles du CIRC. L’US EPA a considéré que les effets cancéro-
génes observés chez les rongeurs aux fortes concentrations
seulement résultaient d’une saturation (établie chez ces
animaux) des mécanismes d’épuration pulmonaire et qu’une
telle saturation était improbable aux niveaux de pollu-
tion environnementale par les émissions diesel ou a ceux
observés dans la plupart des situations d’expositions profes-
sionnelles.

A ce jour, prés de 50 études épidémiologiques ont
été publiées sur le risque de cancer du poumon chez les
travailleurs exposés aux émissions diesel. La plupart ont
retrouvé un excés de risque modéré mais significatif de
cancer du poumon (compris entre 1,2 et 1,5), sans que
I’existence d’un lien causal puisse étre clairement éta-
blie avec !’exposition aux émissions diesel, car dans cette
tranche de risque, les résultats pourraient étre expliqués
par des facteurs de confusion, notamment le tabagisme.
A contrario, cet excés de risque pourrait étre sous-estimé
par une latence insuffisante par rapport au début de
I’exposition, ou par une mauvaise classification des expo-
sitions [53] car la plupart des études ont estimé I’exposition
aux émissions diesel seulement a partir de lintitulé du
poste de travail. De plus, jusqu’en 2012, aucune des études
publiées ne disposait a la fois d’une quantification historique
de Uexposition aux émissions diesel et d’un effectif suffi-
samment important pouvant permettre d’évaluer la relation
dose-réponse entre l’exposition aux émissions diesel et le
risque de cancer du poumon [6,53].

Actualisation de I’avis du CIRC en 2012

En juin 2012, le CIRC a réévalué la cancérogénicité des
émissions diesel [1]. Elles sont dorénavant classées dans
le groupe 1 des agents certainement cancérogénes pour
I’homme, sur la base d’un «niveau de preuve suffisant»
pour le lien entre le cancer pulmonaire et |’exposition aux
émissions diesel. Par ailleurs, le CIRC indique qu’une élé-
vation du risque de cancer de la vessie chez les sujets
professionnellement exposés aux émissions diesel a été rap-
portée dans plusieurs études cas-témoins (mais pas toutes)

et qu’en revanche, les études de cohorte étaient néga-
tives. Par conséquent, le CIRC considére que le «niveau
de preuve » d’un effet cancérogéne pour les voies urinaires
chez ’homme est « limité ».

Le classement du CIRC vis-a-vis de ’effet cancérogene
pulmonaire des émissions diesel a été établi principalement
a partir des résultats de trois grandes études de cohortes
rétrospectives, qui ont fait ’objet de plusieurs analyses
successives [53—59] dont les derniéres ont été récemment
publiées, et d’une méta-analyse [60], également récente.
Les études de cohorte comportent, en outre, pour la plupart,
une quantification rétrospective de l’exposition aux émis-
sions diesel. Nous avons examiné attentivement ces quatre
études, qui sont détaillées successivement ci-apres.

Etude de cohorte n° 1

La premiere cohorte comporte 12315 mineurs américains
[54] exposés aux émissions diesel apres ’introduction de
cette technologie (entre 1947 et 1967 selon la mine) et
dont la mortalité a été suivie jusqu’en 1997. Une étude
cas-témoins [53], nichée dans la cohorte et incluant 760
mineurs, lui est associée afin de prendre en compte les
facteurs de confusion potentiels, notamment le tabagisme.
Seules des mines non métalliques ont été sélectionnées
afin de minimiser I’exposition aux autres facteurs de risque
de cancer pulmonaire, comme la silice, ’amiante, les
HAP d’autres origines que les émissions diesel ou le radon
(les données disponibles montraient que ’exposition a ces
quatre nuisances était faible dans ces mines). Paralléle-
ment, des mesures de I’exposition aux émissions diesel (dont
le carbone élémentaire et le CO) ont été réalisées de 1998 a
2001. L’historique des expositions au carbone élémentaire a
été estimé, de maniere rétrospective, pour chaque poste de
travail de la cohorte, aprés ajustement des concentrations
de carbone élémentaire mesurées sur les concentrations de
CO (mesurées, ou modélisées pour la période d’avant 1976).
L’intensité moyenne d’exposition au carbone élémentaire,
basée sur ’historique complet des expositions de chaque
individu, était de 128,2 wg/m?3 chez les mineurs de fond, et
de 1,7 pg/m? chez les mineurs travaillant uniquement en
surface.

Le ratio de mortalité standardisé (SMR)® par cancer du
poumon était significativement élevé dans ’ensemble de
la cohorte (SMR=1,26; IC 95%:1,09-1,44), et également
lorsque ’analyse était réalisée seulement chez les mineurs
de surface.

Le risque de cancer pulmonaire, exprimé sous la forme
d’un rapport de danger (hazard ratio [HR])’, augmen-
tait avec l’exposition cumulée au carbone élémentaire
(lorsque l’on prenait en compte seulement les expositions

6 Rapport de mortalité standardisé (SMR)=nombre de décés
observés pour une maladie dans la population étudiée/nombre de
décés attendus pour cette méme maladie dans la population de
référence.

7 HR = hazard ratio=rapport de danger. Il correspond au risque
relatif de survenue d’un résultat dans une analyse réalisée a [’aide
du modeéle de régression de Cox, modeéle statistique qui permet de
calculer une courbe de survie qui prend en compte ’influence de
co-variables, parmi lesquelles une durée de participation variable
en fonction des sujets.
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anciennes, en excluant celles survenues moins de 15ans
avant le déces) chez les mineurs ayant travaillé plus de
5ans en souterrain; le risque était maximal et significatif
dans la classe d’exposition cumulée au carbone élémen-
taire comprise entre 640 et 1280 wg/m3.an (HR=5,01; IC
95%:1,97—12,76) par rapport a la classe de référence
(0—20 wg/m3.an). En revanche, le risque diminuait et n’était
plus significatif (HR=2,39; IC 95%:0,82—6,94) dans la
classe d’exposition cumulée au carbone élémentaire la
plus élevée (> 1280 ng/m3.an). Ce résultat n’est pas expli-
qué par les auteurs. Dans les modeéles log-linéaires, il
existait également une relation dose-réponse statistique-
ment significative entre le risque de cancer pulmonaire
et Uexposition cumulée au carbone élémentaire lorsque
la catégorie d’exposition la plus élevée (> 1280 ng/m3.an)
était exclue, ainsi qu’avec ’intensité moyenne.

Chez les mineurs ayant travaillé plus de 5 ans en surface,
il existait aussi une relation dose-réponse statistiquement
significative entre le risque de cancer pulmonaire et le
niveau d’exposition au carbone élémentaire, a la fois pour
Uintensité moyenne et, dans les modeéles log-linéaires,
pour U’exposition cumulée (en excluant les expositions sur-
venues moins de 15ans avant le décés). Le risque de
cancer du poumon était maximal et significativement aug-
menté (HR=8,68; IC 95%: 1,61—46,90) dans la classe
d’exposition cumulée au carbone élémentaire la plus éle-
vée (>a 80 pg/m3.an) par rapport a la classe de référence
(0-20 pg/m3.an). Le coefficient de corrélation effet-dose
(intensité moyenne d’exposition au carbone élémentaire)
était significativement plus élevé chez les mineurs de sur-
face que chez les mineurs de fond (2,60versus 1,26 par
ug/m?), alors que les mineurs de fond étaient exposés a des
niveaux 75 fois supérieurs a ceux des mineurs de surface.
Cependant, chez ces derniers, ’excés de risque observé
dans la catégorie d’exposition >80 ug/m?3.an correspond a
seulement deux cas de cancers du poumon. Par ailleurs, les
résultats de la cohorte n’étaient pas ajustés sur le tabac,
ni sur les expositions passées aux autres nuisances profes-
sionnelles pouvant représenter des facteurs de confusion
potentiels. En particulier, le SMR pour les pneumoconioses
était tres élevé dans ’ensemble de la cohorte (SMR=12,20;
IC95%:6,82—20,12), y compris chez les mineurs de surface.
Une exposition professionnelle aux poussiéres de charbon,
d’amiante, ou de silice, lors d’une activité antérieure a celle
des travaux dans la mine a ainsi été retrouvée, a posteriori,
chez la plupart des sujets ayant une pneumoconiose, mais
’historique complet des expositions professionnelles n’a pas
été réalisé pour ’ensemble de la cohorte.

Dans ’étude cas-témoins, nichée dans la cohorte, les
résultats ont été ajustés sur les facteurs de confusion poten-
tiels (tabagisme, expositions a d’autres nuisances présentes
dans les mines, antécédents de pathologies respiratoires
chroniques non malignes, exercice pendant au moins 10 ans
d’une profession avec un risque élevé de cancer pulmonaire
avant U’activité dans la mine). Le risque de cancer du pou-
mon était trois fois plus élevé chez les mineurs de fond
appartenant aux catégories d’exposition cumulées les plus
élevées par rapport a la catégorie d’exposition la plus faible
(OR=3,20;1C95%:1,33—7,69) pour une exposition cumulée
au carbone élémentaire supérieure a la médiane du quartile
le plus haut, soit> 1005 ug/m?3.an). De plus, une associa-
tion statistiquement significative entre le risque de cancer

pulmonaire et le niveau d’exposition au carbone élémen-
taire a été observée, a la fois avec I’exposition cumulée'
et avec U'intensité moyenne. En revanche, chez les mineurs
de surface, il n’a pas été observé d’excés de risque significa-
tif de cancer pulmonaire ni d’association avec ’exposition
cumulée (ou avec l'intensité moyenne d’exposition) au car-
bone élémentaire, contrairement aux résultats observés
dans l’étude de cohorte.

Etude de cohorte n°2

La deuxieme cohorte est moins bien construite sur le plan
méthodologique, en raison de ’absence de mesurages spé-
cifiques de I’exposition aux émissions diesel et d’ajustement
sur les autres facteurs de risque de cancer du poumon. Elle
comporte 54973 employés des chemins de fer américains
ayant 10 a 20 ans d’ancienneté en 1959 et agés de 40 a 59 ans
a cette date, dont la mortalité a été étudiée entre 1959 et
1996. Cette cohorte a fait 'objet de nombreuses analyses
successives depuis 1987, dont les trois plus récentes ont été
retenues par le CIRC pour son évaluation.

Dans les deux premiéres analyses, les expositions ont
été classées en fonction des métiers. Dans la premiéere
[55], une augmentation du risque de cancer pulmonaire a
été retrouvée dans le groupe des conducteurs/opérateurs
logistiques exposés aux émissions diesel (RR=1,40; IC
95%:1,30—1,51), mais ces résultats n’étaient pas ajustés
sur le tabagisme, ni sur les expositions passées aux fac-
teurs de risque professionnels de cancer du poumon, tels
que ’amiante et les produits de combustion du charbon
émis par les locomotives a vapeur. En effet, les conduc-
teurs/opérateurs logistiques ont pu étre exposés a ces
polluants jusqu’en 1959, date a laquelle s’est terminée
I’exploitation des locomotives a vapeur. Par ailleurs, le
risque de cancer du poumon n’augmentait pas avec le
nombre d’années de travail dans ces postes (une relation
inverse a méme été observée); les auteurs expliquent ce
résultat par un «effet travailleur sain» et/ou par la co-
exposition aux produits de combustion du charbon. En outre,
chez les employés des ateliers de maintenance, il n’a pas
été observé d’augmentation significative du risque de cancer
du poumon, sauf dans le sous-groupe agé de 55 a 59 ans en
1959 (RR=1,31;1C95%:1,05—1,63). Le niveau d’exposition
aux émissions diesel était pourtant plus élevé chez les
employés des ateliers de maintenance que chez les conduc-
teurs/opérateurs logistiques, mais les ouvriers des ateliers
n’étaient pas tous exposés aux émissions diesel, ce qui pour-
rait expliquer la différence des résultats entre ces deux
groupes.

Dans la seconde analyse [56], les résultats ont été
ajustés sur le tabagisme. Le risque de cancer pulmonaire
demeurait significativement augmenté chez les conduc-
teurs/opérateurs logistiques exposés aux émissions diesel,
méme s’il était légerement plus faible apres cet ajuste-
ment (RR=1,22; 1C 95%:1,12—1,32), indiquant que I’excés
observé ne pouvait pas étre expliqué seulement par le tabac,
mais il n’a pas été observé de relation entre le risque de
cancer du poumon et le nombre d’années de travail. En
revanche, dans le sous-groupe des employés des ateliers de
maintenance agés de 55 a 59ans en 1959, il n’était plus
observé d’augmentation du risque de cancer du poumon.
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Dans la troisieme analyse [57], une estimation de
’exposition aux émissions diesel a été intégrée uniquement
dans le groupe des conducteurs/opérateurs logistiques, afin
de réduire le risque de mauvaise classification des expo-
sitions. Un coefficient de probabilité de l’exposition aux
émissions diesel a été calculé pour chaque année et chaque
entreprise ferroviaire, afin de prendre en compte les évo-
lutions techniques survenues entre 1945 et 1986 (transition
vapeur/diesel, diminution des émissions des locomotives
diesel a partir des années 1960...). Chez les conduc-
teurs/opérateurs logistiques embauchés apres 1945 (date du
début de U’exploitation des locomotives diesel), le risque
de cancer pulmonaire était significativement augmenté
(RR=1,77; IC 95%:1,50—2,09) et il existait une associa-
tion avec le nombre d’années de travail dans ce poste
(ce qui n’avait pas été retrouvé dans les deux analyses
précédentes), mais pas avec l’intensité cumulée. Chez les
conducteurs/opérateurs logistiques embauchés avant 1945,
le risque de cancer pulmonaire était également significative-
ment augmenté dans le groupe exposé aux émissions diesel
(RR=1,30;1C95%:1,19—1,43), mais en revanche, il n’a pas
été observé de relation avec la durée de U’exposition. La
différence entre les sujets embauchés avant 1945 et apres
1945 n’a pas été véritablement expliquée par les auteurs.
L’absence de relation dose-effet chez les sujets embauchés
avant 1945 pourrait étre liée a un «effet travailleur-sain »,
mais il se pourrait aussi que le nombre d’années pas-
sées dans ’emploi ne permette pas de classer de maniéere
adaptée ’exposition aux émissions diesel. Par ailleurs, les
résultats n’ont pas été ajustés sur le tabagisme ni sur les
co-expositions a ’amiante et aux produits de combustion
du charbon. En effet, les employés ont aussi été exposés
aux émissions des locomotives a vapeur avant 1945, et pen-
dant la période de transition vapeur/diesel (entre 1945 et
1959).

Etude de cohorte n° 3

La troisietme cohorte comporte 31135employés de
l’industrie des transports routiers de marchandises,
dont la mortalité a été suivie entre 1985 et 2000 [58]. Des
mesures de carbone élémentaire ont été réalisées de 2001
a 2005 aux différents postes de travail: la moyenne des
concentrations du carbone élémentaire était de 0,76 ug/m?3
pour les employés des quais de chargement, de 1,09 ug/m?
chez les conducteurs de camions sur de courtes distances,
de 1,12 ng/m? chez les conducteurs de camions sur de
longues distances, de 2ug/m? chez les mécaniciens et
de 0,88ug/m’ chez les employés qui déplacaient les
remorques.

Un exces de risque significatif de cancer pulmonaire a
été observé chez les employés des quais de chargement
(HR=1,30; 1C 95%:1,07—1,58) et chez ceux qui exercaient
une activité mixte de conduite de camions (HR=1,40; IC
95%:1,12—1,73), mais ces résultats n’étaient pas ajustés
sur le tabagisme.

Le risque était a la limite de la significativité chez les
conducteurs de camions sur de courtes distances (HR=1,19;
IC 95%:0,99—1,42) et chez les conducteurs de camions sur
de longues distances (HR=1,15; IC 95%:0,92—1,43).

En revanche, il n’a pas été observé d’augmentation de ce
risque chez les mécaniciens (HR=0,95; 1C 95%:0,66—1,38),

ni chez les employés qui déplacaient les remorques
(HR=0,99; IC 95%:0,68—1,45), mais les sujets apparte-
nant a ces deux catégories étaient moins nombreux que
dans le reste de la cohorte. Aprés ajustement sur le taba-
gisme, une association statistiquement significative entre
le risque de cancer pulmonaire et le nombre d’années de
travail dans U’emploi considéré a également été observée,
ainsi qu’un doublement de ce risque pour les expositions
supérieures a vingt ans, chez les employés des quais de
chargement (HR=2,02; IC 95%:1,23—3,33), chez ceux qui
exercaient une activité mixte de conduite (HR=2,34; IC
95%:1,42—3,83), et chez les conducteurs de camions sur de
courtes distances (HR=2,21; IC 95%:1,38—3,52), mais pas
chez les conducteurs de camions sur de longues distances
(HR=1,40; 1C 95%:0,88—2,24).

Une seconde analyse de cette cohorte [59] a été réalisée
en intégrant une estimation de ’historique des expositions
au carbone élémentaire (sur la base des mesurages réali-
sés entre 2001 et 2006 aux différents postes de travail). Le
risque de cancer pulmonaire était augmenté pour les trois
quartiles les plus élevés d’exposition cumulée au carbone
élémentaire (en excluant les 5 et les 10 derniéres années
d’exposition précédant le déceés), comparés a celui du
premier quartile, mais ces différences n’étaient pas statis-
tiqguement significatives. Par ailleurs, il n’a pas été observé
d’association entre l’intensité moyenne d’exposition au car-
bone élémentaire et le risque de cancer du poumon, mais
le nombre d’années dans ’emploi considéré était inverse-
ment associé au risque de cancer du poumon, traduisant
un «effet travailleur sain». La relation entre le risque de
cancer du poumon et ’exposition cumulée au carbone élé-
mentaire (en excluant les 5 derniéres années d’exposition
précédant le déces) était plus forte aprés ajustement sur la
durée d’occupation du poste de travail, mais elle n’était
pas linéaire. Une analyse complémentaire a été réalisée
en excluant les mécaniciens, car il n’a pas été possible
d’extrapoler U'estimation de historique de [’exposition au
carbone élémentaire a ce sous-groupe, en raison des modi-
fications notables de leur activité au cours du temps : aprés
ajustement sur la durée d’occupation du poste de travail,
le risque de cancer pulmonaire était significativement aug-
menté pour les trois quartiles les plus élevés d’exposition
cumulée au carbone élémentaire (en excluant les cing der-
niéres années d’exposition précédant le décés), comparés
a celui du premier quartile (HR=1,48; IC 95%:1,05—-2,10
dans le quartile le plus élevé); de plus, ’excés de risque
augmentait du 2¢ au 4° quartile, suggérant une relation
dose-réponse linéaire, mais cette tendance n’était pas
statistiquement significative (p=0,16). Par ailleurs, ces
résultats n’étaient pas ajustés sur le tabagisme.

Etude n° 4

La quatriéme publication est une analyse poolée [60] de
plusieurs études cas-témoins (10 européennes et une cana-
dienne), dont seulement trois ont été publiées [61—63], et
comportant un total de 29586 sujets. La plupart de ces
études sont des études de morbidité, dont les témoins ont
été recrutés lors d’hospitalisations ou en population géné-
rale. Les données relatives au tabagisme et a U’historique
professionnel ont été recueillies, dans 84 % des cas, par une
enquéte directe aupres des sujets inclus dans ’étude. Par
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ailleurs, une réévaluation de U’historique des expositions
professionnelles passées aux émissions diesel a été réali-
sée, pour chaque sujet inclus dans ’étude, a ’aide d’une
matrice emploi-exposition. Un exceés de risque statistique-
ment significatif de cancer pulmonaire a été observé apres
ajustement sur le tabagisme dans le quartile d’exposition
cumulée aux émissions diesel le plus élevé (OR=1,31; IC
95%:1,19—1,43), comparé a celui du quartile d’exposition
le plus faible. De plus, il existait une relation dose-
réponse statistiquement significative a la fois avec l’index
d’exposition cumulée et avec la durée de |’exposition
(p<0,01).

Interprétation des résultats et limites
méthodologiques des études

Les résultats de ces quatre études ont été vivement criti-
qués, notamment par deux publications récentes [3,64] qui
présentent une analyse trés détaillée des résultats statis-
tiques de ces études. Leurs auteurs ont toutefois déclaré
comme conflits d’intéréts le fait de travailler pour le compte
d’un fabricant de moteurs et d’engins diesel (Navystar),
d’une association de pétroliers européens pour la protection
de Uair et de l’eau (CONCAWE) et d’une association entre
des industriels miniers et des fabricants de moteurs diesel
(MARG).

Les critiques portent principalement sur U’étude réali-
sée chez les mineurs, qui est celle dont le CIRC considére
les résultats comme les plus robustes. Selon les détrac-
teurs, les résultats de ’étude de cohorte ne permettent
pas de conclure sur le lien entre le cancer du poumon et
’exposition aux émissions diesel, car d’une part, il n’y a
pas d’ajustement sur le tabagisme, qui est un facteur de
confusion et, d’autre part, les résultats significatifs obser-
vés chez les mineurs de fond sont principalement basés
sur une analyse qui exclut, sans justification scientifique
convaincante, le groupe d’exposition le plus élevé au car-
bone élémentaire (exposition cumulée > 1280 ug/m?.an), ce
qui pourrait biaiser les résultats. En ce qui concerne I’étude
cas-témoin nichée dans la cohorte, les critiques portent
essentiellement sur la méthodologie utilisée pour évaluer
les expositions historiques au carbone élémentaire. Les cri-
tiques considérent que cette évaluation est trop imprécise,
car elle a été extrapolée a partir des concentrations mesu-
rées de CO (ou modélisées a partir de la puissance du moteur
diesel, pour la période antérieure a 1976). Elle pourrait ainsi
étre la source d’une mauvaise classification des expositions,
ce qui ne permettrait pas d’effectuer des analyses fiables de
la relation dose-effet.

En ce qui concerne la cohorte des employés de chemins
de fer, les critiques considerent que les analyses successives
de cette cohorte ne permettent pas d’évaluer |’association
entre le risque de cancer du poumon et l’exposition aux
émissions diesel, car il n’y a pas d’ajustement sur les
principaux facteurs de confusion, comme le tabagisme
(sauf dans l'une des analyses de 2006) et les expositions
professionnelles aux autres facteurs de risque de can-
cer du poumon (notamment les produits de combustion
du charbon et l’amiante, auxquels les employés ont été
exposés avant 1959 lors de Uexploitation des locomotives
vapeur).

Les critiques vis-a-vis de [’analyse poolée portent d’une
part sur U’ajustement des résultats sur les expositions a
d’autres facteurs de risques professionnels de cancer du
poumon (ex : amiante, silice cristalline. . .) qui est jugé insuf-
fisant et, d’autre part, sur la classification des expositions
historiques les plus anciennes (antérieures a 1970) qui man-
querait de fiabilité.

Enfin, les critiques signalent que la composition des par-
ticules diesel a évolué au cours du temps et qu’avec les
moteurs modernes, elle est trés différente d’autrefois, et
probablement de toxicité moindre. Cette assertion reste
néanmoins a démontrer. Il conviendrait plutoét de remar-
quer que le rapport carbone élémentaire/HAP peut étre
trés variable selon la période d’exposition et selon la
source d’émissions diesel, et que, de ce fait, le dosage du
carbone élémentaire n’a probablement pas la méme signifi-
cation vis-a-vis du risque cancérogéne au cours du temps
et en fonction de la nature du moteur diesel. Ce point
n’est jamais évoqué par les auteurs, ni par leurs critiques
d’ailleurs.

En conclusion, les quatre études récentes sur lesquelles
I’évaluation du CIRC a été établie, comportent certes divers
biais potentiels, mais elles possédent surtout de nom-
breux points forts par rapport aux études épidémiologiques
précédentes: la taille importante des cohortes, le suivi
suffisamment long pour obtenir une latence adéquate, le
mesurage du carbone élémentaire qui permet une évalua-
tion quantitative de ’exposition aux émissions diesel (dans
deux cohortes) et, pour la cohorte des mineurs, les niveaux
d’exposition au carbone élémentaire beaucoup plus élevés
que ceux observés dans la plupart des autres circonstances
d’expositions professionnelles.

Ces études observent toutes un excés de risque de can-
cer pulmonaire modéré (SMR, OR, HR ou RR généralement
inférieurs a 1,5) mais significatif chez des sujets exposés
aux émissions diesel dans différents secteurs industriels.
En outre, dans U’étude chez les mineurs de fond qui sont
plus fortement exposés que les autres catégories profession-
nelles, le niveau de risque de cancer du poumon qui a été
observé était encore plus élevé (OR de 3,2 dans la catégorie
la plus exposée).

De plus, ces études mettent généralement en évidence
une relation dose-réponse entre le risque de cancer du pou-
mon et ’exposition aux émissions diesel, notamment avec
la dose cumulée d’exposition aux émissions diesel, ce qui
est un argument tres en faveur de Uexistence d’un lien de
causalité.

Par ailleurs, ’exposition aux HAP étant un facteur de
risque connu de cancer de la vessie, la réalisation d’études
épidémiologiques complémentaires visant a investiguer le
lien potentiel entre ’exposition aux émissions diesel et le
risque de cancer de la vessie serait souhaitable.

e Les émissions diesel sont classées par le CIRC dans le
groupe 1 des agents certainement cancérogenes pour
[’homme, sur la base d’un niveau de preuve suffisant
en ce qui concerne le cancer pulmonaire; par
ailleurs, le CIRC considere que le niveau de preuve
d’un effet cancérogene pour les voies urinaires est
limité.
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Conclusion

Les effets a court-terme des émissions diesel sont liés
a leur pouvoir irritant au niveau des voies respiratoires.
L’exposition répétée aux émissions diesel est responsable
de symptomes de toux et d’expectoration chroniques mais
les données épidémiologiques disponibles ne permettent pas
de conclure quant a Uexistence d’une association causale
vis-a-vis du risque de bronchopneumopathie chronique obs-
tructive.

En ce qui concerne U’effet cancérogéne des émissions die-
sel, la récente réévaluation du CIRC a conclu a 'existence
de preuves «suffisantes » d’une association causale vis-a-vis
du risque de cancer bronchopulmonaire chez ’homme, et
a des preuves «limitées » vis-a-vis du risque de cancer de
la vessie. L’exposition aux HAP étant un facteur de risque
connu de cancer de la vessie, la réalisation d’études épi-
démiologiques complémentaires visant a investiguer le lien
potentiel entre ’exposition aux émissions diesel et le risque
de cancer de la vessie est souhaitable.

Par ailleurs, les études expérimentales de cancérogé-
nicité (sur lesquelles est basée l’évaluation du CIRC) ont
été réalisées avec des carburants et des moteurs diesel
dont la technologie est antérieure a 2000. La composi-
tion des émissions produites par la nouvelle technologie de
moteurs diesel est différente et la toxicité de ces émis-
sions est encore mal caractérisée et nécessite des études
complémentaires.

POINTS ESSENTIELS

La relation entre U’exposition aux émissions des
moteurs diesel et le risque de cancer bronchopulmo-
naire chez I’homme est clairement établie (classement
dans le groupe 1 des agents certainement cancérogenes
pour ’homme par le CIRC).

Certaines études épidémiologiques ont également
montré un exces de risque de cancer de la vessie
chez des sujets professionnellement exposés, mais les
données disponibles ne permettent pas de conclure
quant a Uexistence d’une association causale avec
’exposition aux émissions des moteurs diesel.

L’amélioration de la technologie des moteurs diesel
a permis une réduction significative des émissions, et
une modification notable de la composition chimique
des particules diesel. Le risque de cancer pulmonaire
a été évalué sur la base de l’ancienne technologie
d’émissions diesel et mériterait d’étre réévalué en
fonction des progres accomplis pour diminuer le
caractére polluant des moteurs diesel actuels.

Toutefois, il n’est pas établi que les émissions
d’HAP et de nitro-HAP cancérogénes (tels que le
benzo(a)pyrene et le 1-nitropyréne) soient diminuées
avec la nouvelle technologie d’émissions diesel et
il pourrait aussi exister de nouveaux risques liés a
la formation de particules ultrafines d’autre nature
chimique.

Il n’existe pas de marqueur «idéal» permettant
d’évaluer spécifiquement ’exposition aux émissions
diesel. Le dosage du carbone élémentaire n’est pas un

marqueur de U’effet cancérogéne des particules diesel,
car il ne rend pas compte de l’exposition aux HAP ou
aux nitro-HAP cancérogénes.

Sur le plan de la réglementation européenne, les
émissions diesel ne répondent pas a la définition d’un
agent cancérogene, mais elles sont considérées comme
un agent chimique dangereux.

L’exposition aigué aux émissions diesel provoque
des irritations oculaires et respiratoires, des effets
sur le systeme cardiovasculaire, et est un facteur
d’aggravation de l’asthme.

L’exposition au long cours induit une altération
des mécanismes de clairance pulmonaire, une toux
et des expectorations chroniques ou subaigués, mais
les études ne permettent pas de conclure vis-a-vis du
risque d’altération de la fonction respiratoire ou de
BPCO.

Les particules diesel jouent probablement un role
dans le développement de la maladie asthmatique, car
elles potentialisent la réponse allergique et ont des
effets pro-inflammatoires.
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