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Facteurs de risque débattus

Ce chapitre présente l’état des connaissances épidémiologiques sur des subs-
tances ou agents qui n’appartiennent pas à la catégorie 1 du Circ (c’est-à-dire
reconnus comme cancérogènes pour l’homme) et dont l’implication comme
facteurs de risque de cancer du poumon fait l’objet de débats scientifiques.

Fibres minérales artificielles

Les fibres minérales artificielles (FMA) recouvrent de nombreuses variétés de
fibres (filament continu de verre-FCV, laine de roche-LR, laine de verre-LV,
laine de laitier-LL, fibres céramiques réfractaires-FCR (groupe 2B du Circ),
fibres à usages spéciaux, microfibres de verre-MFV) ayant de multiples appli-
cations industrielles (De Vuyst et coll, 1995 ; Inserm, 1999).

Les études les plus informatives concernant les effets sur la santé de l’exposi-
tion aux FMA, et en particulier le risque de CBP, sont des études effectuées
dans l’industrie de production de ces fibres. Les études concernant les utilisa-
teurs ou réalisées dans la population générale comportent l’inconvénient de
porter sur des populations pour lesquelles le type de fibre est généralement
mal défini.

Une synthèse des études concernant l’excès de risque de CBP dans l’indus-
trie de production avait été réalisée dans le cadre de l’Expertise collective de
l’Inserm en 1998 (Inserm, 1999). Très schématiquement, il n’était pas
observé d’excès de mortalité chez les ouvriers de production de FCV (Marsh
et coll., 1990 ; Chiazze et coll., 1997 ; Boffetta et coll., 1997). En revanche,
un excès de risque significatif de CBP avait été rapporté chez les ouvriers de
production de LV ou LR-LL, l’excès étant plus important chez les ouvriers
de production LR-LL (Marsh et coll., 1990 et 1996 ; Boffetta et coll., 1997),
surtout chez les ouvriers ayant été exposés dans les périodes les plus anciennes
(Marsh et coll., 1996). Ces études ne permettaient pas la prise en compte du
facteur tabac.

Le Circ a procédé à une réévaluation du risque de cancer lié aux FMA (en
particulier de CBP), en octobre 2001, s’appuyant sur des actualisations des
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données issues des cohortes antérieurement publiées. Le suivi prolongé n’a
cependant pas permis de mettre en évidence d’augmentation du risque de
CBP (Marsh et coll., 2001). Il n’a pas été identifié de relation dose-effet
lorsqu’on évalue le risque de CBP dans la cohorte européenne en fonction
de l’exposition cumulée ou de l’exposition maximale annuelle, tant lors de
l’étude de l’ensemble de la cohorte, qu’en restreignant le groupe aux sujets
exposés plus d’un an (Consonni et coll., 1998). Une étude cas-témoin dans
la cohorte européenne (Kjaerheim et coll., 2002) ne retrouve pas non plus
d’excès de risque après prise en compte du facteur tabac. Dans la cohorte des
ouvriers de production de LV et/ou FCV aux États-Unis, il n’a pas non plus
été objectivé de lien entre l’exposition cumulée ou l’intensité moyenne
d’exposition aux fibres et un excès de CBP, tant chez les hommes (Stone et
coll., 2001), que chez les femmes (Stone et coll., 2004).

Plus récemment, la cohorte d’ouvriers de production de LV au Canada
(2 557 hommes) a permis d’objectiver un excès de risque de CBP (SMR = 163 ;
IC 95 % [118-221]) avec un excès plus important chez les ouvriers ayant une
durée d’emploi supérieure à 20 ans, et un temps de latence par rapport à la pre-
mière exposition de plus de 40 ans (SMR (CBP) = 282 ; IC 95 % [113-582])
(Shannon et coll., 2005). Même si l’on note que les auteurs ne disposent pas
d’information concernant le tabagisme, et n’ont pas utilisé les taux locaux
de mortalité pour leur analyse, l’estimation rapportée est supérieure à celle
identifiée dans les deux autres importantes études de cohorte dans l’industrie
de production (États-Unis et Europe), et surtout persiste avec une durée de
suivi augmentée.

Contrastant avec ces données dans l’ensemble peu convaincantes dans
l’industrie de production pour une association entre CBP et exposition aux
FMA (essentiellement LV-LR-LL), une étude cas-témoin en population
générale en Allemagne a identifié un excès de risque de CBP associé à une
exposition aux FMA (Pohlabeln et coll., 2000 ; Bruske-Hohlfeld et coll.,
2000). Les auteurs rapportent que l’OR (CBP) après ajustement sur le
tabagisme et sur l’exposition à l’amiante, est de 1,48 (IC 95 % [1,17-1,88])
pour l’exposition aux FMA. Il est observé une relation dose-effet pour
l’exposition cumulée évaluée en jours, avec un excès significatif au-delà de
250 jours. Dans la mesure où cette étude porte pour l’essentiel sur des sujets
utilisateurs de FMA, des co-expositions à l’amiante sont extrêmement
fréquentes, et le nombre de sujets exposés aux FMA sans exposition identi-
fiée à l’amiante est faible. Cette observation pose le problème d’un éventuel
effet de confusion résiduel de l’amiante persistant après les ajustements
effectués.

Il est actuellement trop tôt pour évaluer le risque de CBP lié aux FCR. Des
informations fragmentaires sont disponibles dans l’industrie de production,
qui concerne des populations d’effectifs faibles. En outre, le recul disponible
est inférieur à celui qui existe pour les ouvriers de production de LV-LR-LL.
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d’excès de CBP dans une cohorte de l’industrie de production aux États-
Unis (SMR = 82,5 ; IC 95 % [37,7-156,7]), mais les auteurs soulignent la
faible puissance statistique (n = 942 sujets éligibles, dont seulement 87 sont
décédés au 31/12/2000 dont 9 cas de CBP, avec un âge moyen de la cohorte
de 51,2 ans). Il n’en demeure pas moins qu’il existe des données expérimen-
tales en faveur d’un pouvoir cancérogène de ces FCR (IARC, 2002).

Fumées de diesel

Environ une quarantaine d’études épidémiologiques ont été réalisées depuis
les années 1980, afin de rechercher l’existence d’un effet cancérogène de
l’exposition aux émissions de moteur diesel chez l’homme. Ces études ont
toutes concerné des expositions professionnelles aux fumées diesel et la
majorité le cancer du poumon. Cette synthèse repose sur deux méta-analyses
publiées et deux synthèses bibliographiques (expertise CNRS, 1998 ; Bathia
et coll., 1998 ; Lipsett et Campleman, 1999 ; EPA, 2002).

On distingue trois grands groupes de sujets exposés professionnellement aux
fumées de diesel : les conducteurs de locomotives diesel et mécaniciens d’entre-
tien, les conducteurs de poids lourds, autobus, les chauffeurs de taxi et les
mécaniciens d’entretien de ces véhicules, enfin les conducteurs d’engins lourds.

Les méta-analyses et synthèses bibliographiques montrent clairement que la
majorité des études incluses mettent en évidence des risques relatifs (RR) ou
odds ratio (OR) supérieurs à 1, le plus souvent de façon significative.
L’expertise du CNRS incluait 22 études pour 25 associations évaluées. Vingt
deux des 25 RR ou OR étaient supérieurs à 1 (88 %), 10 (40 %) de façon
significative et pour 50 % d’entre eux d’une valeur supérieure à 1,35. La
méta-analyse de Bathia reposait sur 23 études, dont 21 avec un RR ou OR
plus grand que 1. Le méta-RR estimé était de 1,33 (1,24-1,44). À partir de
30 études, dont 6 présentaient plusieurs estimations de risque, Lipsett et
Campleman ont travaillé sur une base de 39 risques relatifs estimés. Le
méta-RR était de 1,47 (1,029-1,67).

L’existence d’une relation en fonction de la durée d’exposition a été testée
dans 10 des 22 études incluses dans le document d’expertise du CNRS.
Certaines études mettaient en évidence des relations nettes avec la durée
d’exposition, qui n’étaient cependant pas retrouvées dans d’autres études. La
stratification sur la durée d’exposition des RR ajustés sur le tabac dans la
méta-analyse de Lipsett et Campleman met en évidence une augmentation
modeste de la relation chez les sujets exposés plus de 10 ans (RR = 1,64
(1,4-1,93) par rapport à ceux exposés moins de 10 ans RR = 1,4 (1,2-1,6).
Cette relation a de plus été testée chez les conducteurs poids lourds (seul
type d’emploi pour lequel les auteurs disposaient d’un nombre suffisant
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d’études avec information sur les durées d’emploi). Le résultat est un
RR = 1,5 (1,2-1,9) pour les durées inférieures à 20 ans et 2,4 (1,5-3,8) pour
des durées de plus de 20 ans.

La consommation de tabac et l’exposition à l’amiante constituent deux
facteurs de confusion potentiels majeurs dans l’étude de cette relation.
Cependant, toutes les études n’ont pas pris en compte la consommation de
tabac, en particulier les études de cohortes historiques. Bathia et coll. (1998)
et l’expertise CNRS (1998) montrent que si l’on ne considère que les études
ayant pris en compte le tabac, on reste avec un nombre important d’études
montrant une relation significative entre l’exposition aux fumées de diesel et
le risque de cancer du poumon. Lipsett et Campleman (1999) estiment un
méta-RR de 1,4 (1,3-1,6) fondé sur les études avec ajustement sur le tabac.
La cohorte historique de Garschik et coll. (1988) sur 55 395 employés des
chemins de fer aux États-Unis est une étude importante dans la discussion
de l’existence d’un lien entre fumées de diesel et cancer du poumon. Les
auteurs de cette étude ont développé des recueils complémentaires pour
prendre en compte la consommation de tabac dans leur étude. Ils mettent
en évidence un RR ajusté de 1,4 (1,01-2,05) et concluent que la prise en
compte du tabac conforte l’hypothèse d’une association entre les fumées de
diesel et le risque de cancer du poumon (Larkin et coll., 2000).

La prise en considération de l’exposition à l’amiante dans ces études est
encore moins fréquente que celle du tabac. Lipsett et Campleman ont
estimé un méta-RR de 1,5 [1,3-1,7]. Il faut néanmoins préciser que cette
estimation repose sur 5 études dont 4 qui ajustaient simultanément sur le
tabac et l’amiante. Il est de ce fait très difficile de séparer l’ajustement sur
l’amiante de celui sur le tabac.

Lipsett et Campleman fournissent des estimations de méta-RR par catégories
d’emploi : conducteurs de camion (9 études, RR = 1,5 ; [1,3-1,6]) ; salariés
des chemins de fer (6 études ; RR = 1,4 ; [1,1-1,9]) ; mécaniciens de garage
(6 études ; RR = 1,3 ; [1,03-1,8]) ; conducteurs d’engins lourds/dockers
(4 études, RR = 1,3 ; [0,99-1,7]) ; conducteurs bus, taxis (6 études, RR = 1,4 ;
[1,3-1,6]). Ainsi dans l’état actuel des connaissances, on ne peut pas con-
clure que certains emplois entraînent un risque plus élevé que d’autres. Il est
de plus important de garder à l’esprit que ces estimations reposent sur un
nombre relativement restreint d’études dans chaque catégorie.

Un débat épidémiologique est en cours sur l’interprétation à donner à ces
résultats. Il découle principalement du fait que les RR estimés sont modérés
(entre 1,3-1,5 selon les facteurs pris en considération : tabac, amiante,
durée,…) laissant la place à des phénomènes de sélection ou à des facteurs
de confusion mal contrôlés pour expliquer cette augmentation de risque
(Muscat et Wynder, 1995 ; Stöber et Abel, 1996 ; Cox, 1997).

Pour avancer dans l’interprétation de ces études et en particulier dans l’exis-
tence d’une relation causale entre cette exposition et le risque de cancer du



Facteurs de risque débattus

135

A
N

A
LY

SEpoumon, l’EPA a repris les arguments proposés par Bradford Hill (Hill,
1965).

La force de l’association est relativement faible. Dans l’ensemble les risques
relatifs se situent autour de 1,5. La méta-analyse de Lipsett et Campleman
met en évidence un RR de 1,4 significatif après prise en compte du tabac.
Pour l’EPA, même si une association forte est un argument en faveur d’une
relation causale, à l’inverse le fait que l’association soit modérée n’exclut pas
l’existence d’une relation causale.

La reproductibilité des résultats d’une étude à l’autre est un argument fort
dans la discussion du lien causal. La très grande majorité des études mettent
en évidence un risque de cancer du poumon plus élevé chez les sujets expo-
sés aux fumées diesel. Ceux-ci sont significatifs dans environ la moitié des
cas. Les méta-analyses réalisées font état d’une certaine hétérogénéité dans
les résultats produits. La stratification sur le type d’étude ou la prise en
compte du tabac montre cependant des relations qui restent positives et
significatives.

Du point de vue de la spécificité des effets, la plupart des études se sont inté-
ressées au cancer du poumon ; très peu d’études ont recherché l’existence
d’un lien avec d’autres types de cancers. Ainsi, L’EPA considère que la
spécificité à l’heure actuelle n’est pas démontrée.

La temporalité, seul argument nécessaire dans la discussion du lien causal est
de toute évidence démontrée dans l’ensemble des études réalisées.

L’existence d’une relation dose effet est très difficile à réaliser. C’est en
général la durée d’emploi qui est analysée, comme substitut de dose. Toutes
les études n’ont pas mis en évidence de relation avec la durée. L’EPA note
cependant qu’une augmentation du risque de cancer du poumon avec la
durée d’emploi a été observée dans une quinzaine d’études et quel que soit le
type d’emploi exposant, salariés des chemins de fer, conducteurs de camions,
conducteurs d’engins lourds, et dockers.

La plausibilité biologique est discutée longuement. L’EPA considère que
l’expérimentation animale démontre un lien entre l’exposition aux fumées
de diesel et divers cancers, notamment les cancers du poumon. Toutes les
études expérimentales n’ont cependant pas mis en évidence de relation ; en
particulier le lien semble exister chez le hamster, mais reste plus controversé
chez le rat et la souris. L’EPA considère également que les fumées diesel
comprennent des substances fortement mutagènes comme les HAP et les
nitro-HAP. Enfin, les particules diesel sont constituées d’un noyau de
carbone avec des composants organiques adsorbés et une phase gazeuse.
L’ensemble de ces composants pris isolément ou ensemble sont susceptibles
d’interagir avec l’ADN et provoquer des mutations, des anomalies chromo-
somiques ou des transformations dans les cellules, dont on sait qu’il s’agit
d’étapes impliquées dans la cancérogenèse.
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L’EPA énonce sa conclusion comme suit : « En conclusion, les études épidé-
miologiques sur le risque de cancer du poumon associé à l’exposition aux
fumées diesel montrent des évidences cohérentes avec un lien causal. L’asso-
ciation observée est peu vraisemblablement le résultat de la chance ou de
biais. Beaucoup d’études n’avaient pas d’informations sur le tabac, mais il est
peu probable que le tabac soit à l’origine de ces résultats en particulier parce
que les populations comparées dans ces études ont des caractéristiques socio-
économiques proches. La force de l’association (entre 1,2 et 2,6) est relative-
ment modeste par rapport aux standards épidémiologiques, et une relation
dose-effet a été observée dans plusieurs études. Enfin, le fait que les fumées
diesel augmentent le risque de cancer du poumon chez l’homme est très
plausible sur le plan biologique ».

Le groupe de travail considère que cette conclusion est cohérente avec les
données de la littérature.

Cobalt et carbure de tungstène

Le cobalt (Co) est un métal, composé ubiquiste de la croûte terrestre, pré-
sent le plus souvent sous formes d’oxydes ou de sulfates. Son usage industriel
réside principalement dans la fabrication d’alliages spéciaux, avec ou sans
carbures métalliques comme le carbure de tungstène (CW), auxquels ces
produits confèrent des propriétés de résistance mécanique accrue. Compte
tenu de leurs propriétés, les usages de ces alliages à base de cobalt sont très
diversifiés, mais ils se rencontrent surtout dans l’industrie aéronautique ainsi
que dans les outils d’usinage des métaux (découpe, meulage…). D’autres
applications du Co existent également (colorants, catalyseurs, fabrication de
batteries…).

Les données épidémiologiques disponibles sont peu nombreuses. L’hypo-
thèse d’un excès de cancer bronchique chez l’homme associé à l’exposition
au cobalt a été rapportée pour la première fois par Mur et coll. (1987), dans
une étude de cohorte historique d’une entreprise de production de cobalt
par électrolyse en France. Ce travail mettait en évidence un SMR de 4,66
[1,46-10,6] pour le cancer bronchique sans qu’il ait été possible de prendre
en compte l’exposition à d’autres cancérogènes professionnels (nickel, arse-
nic) ou le tabagisme. Un suivi de cette étude publiée en 1993 (Moulin et
coll., 1993) ne retrouvait pas d’excès significatif. Depuis, 3 études de morta-
lité sur les travailleurs de l’industrie des métaux durs ont été publiées.
Hogstedt et coll. ont rapporté une augmentation non significative du risque
de cancer bronchique dans une cohorte de plus de 3 000 sujets (1951-1982)
de 1,34 [0,77-2,13] (Hogstedt, 1991). L’analyse restreinte aux sujets ayant
une ancienneté d’au moins 10 ans dans l’entreprise et décédés plus de 20 ans
après la fin de l’exposition montrait un risque significativement augmenté
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puisse être pris en compte. Une étude française, publiée en 1994 (Lasfargues,
1994) a analysé les données d’une cohorte de 709 sujets masculins suivis de
1956 à 1989 et issue d’une entreprise de fabrication de métaux durs. Un
SMR pour le cancer bronchique de 2,13 [1,02-3,93] a été observé dans cette
cohorte, et de 5,03 [1,85-10,95] pour les sujets les plus exposés au Co-CW
suggérant une relation entre intensité de l’exposition et cancer bronchique.
Toutefois la petite taille de la cohorte et l’absence d’ajustement sur le taba-
gisme ne permettait pas de conclure quant à la relation entre cancer bron-
chique et exposition au Co-CW. Ce travail a été étendu par la suite à une
étude multicentrique portant sur 13 sites industriels et 7 459 sujets dont
5 777 hommes, l’évaluation de l’exposition au Co-CW reposant sur la cons-
titution d’une MEE spécifique de ces industries (Moulin et coll., 1997). Une
étude cas-témoins nichée réalisée au sein de cette cohorte (Moulin et coll.,
1998) a permis de mettre en évidence une augmentation significative de
mortalité par cancer bronchique dans l’ensemble de la cohorte (SMR = 1,30 ;
[1,00-1,66]) et dans l’étude cas-témoins (OR = 1,93 ; [1,03-3,62]) chez les
sujets exposés de manière simultanée au Co et au CW. Une relation exposi-
tion-effet significative a été observée avec différentes classes de l’exposition
cumulée et à moindre titre avec celles de la durée d’exposition. La prise en
compte du tabagisme ou de l’exposition à d’autres cancérogènes profession-
nels ne modifiait pas ces résultats. Finalement, une étude de cohorte concer-
nant le plus important des sites industriels de l’étude précédente a été
publiée en 2000 (Wild, 2000). Cette étude analyse les causes de mortalité de
2 860 sujets suivis de 1968 à 1992. De nouveau, l’analyse des expositions a
eu recours à une MEE spécifique de l’entreprise. Cette étude a confirmé
l’existence d’un excès de mortalité par cancer bronchique parmi les sujets
exposés à la fois au Co et au CW (SMR = 1,70 ; [1,24-2,26]). L’analyse par
ateliers ou par sous-groupes d’intensité d’exposition a permis de mettre en
évidence que le risque concernait les ateliers de fabrication avant frittage, et
de maintenance, avec une relation exposition-effet significative, y compris
après prise en compte du tabagisme ou des co-expositions professionnelles.

L’interprétation de ces données épidémiologiques est en faveur d’un rôle de
l’exposition au cobalt associé au carbure de tungstène dans certains secteurs
de production de métaux durs. Toutefois, ces conclusions reposent sur un
petit nombre d’études, dont plusieurs sont d’ailleurs issues d’un même travail.
La prise en compte des facteurs de confusion, dont le tabagisme, fait parfois
défaut, ce qui empêche qu’une conclusion définitive puisse être énoncée sur
la relation entre Co-CW et cancer du poumon.

Il faut néanmoins remarquer que les données issues de protocoles expéri-
mentaux confortent cette hypothèse. Des travaux expérimentaux anciens
ont ainsi démontré de manière constante que l’injection de cobalt métal, ou
de certains de ses sels, se traduisait par la production de sarcomes au point
d’injection dans au moins deux espèces animales distinctes (Leonard, 1990).
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Ces études ont été complétées depuis par plusieurs autres travaux expéri-
mentaux.

In vitro, les capacités du Cobalt métal à produire des cassures de l’ADN de
lymphocytes humains ont été rapportées initialement par Anard et coll.
(1997). Ces résultats ont été confirmés par la suite par plusieurs études ana-
lysant le caractère génotoxique in vitro de certains sels de cobalt en utilisant
d’autres méthodes (test des comètes, micronoyaux, étude de l’inhibition de
la réparation de l’ADN (de Boeck, 2003a). De manière intéressante, la
génotoxicité du mélange Co-CW, évaluée à partir du test des comètes, a été
démontrée comme étant significativement plus importante que celle du Co
seul (de Boeck, 1998), ce qui n’est pas sans lien avec les travaux épidémiolo-
giques rapportés ci-dessus. Ces résultats sont confortés par des travaux repo-
sant sur l’exploration in vivo de la cancérogénicité du Co et du CW. De
Boeck et coll. ont ainsi réalisé une étude de génotoxicité reposant sur le test
des micronoyaux chez le rat après instillation intra-trachéale de poussières
de Co et de CW (de Boeck, 2003b). Ces auteurs ont mis en évidence une
action significative de ce mélange sur les pneumocytes de type II, supposés
être la cellule cible de l’action cancérogène du Co-CW. L’hypothèse retenue
concernant les mécanismes d’action de la génotoxicité du Co est celle de la
production accrue d’espèces réactives de l’oxygène, production qui serait
d’ailleurs plus importante en présence de CW, confortant des résultats expé-
rimentaux plus anciens (Lison, 1995).

Ces différentes études, tant expérimentales qu’épidémiologiques ont fait
l’objet d’une monographie du Circ (IARC, 2006). Les données sont considé-
rées comme suffisantes sur le plan expérimental pour retenir le caractère
cancérogène du Co-CW, mais limitées en ce qui concerne les données chez
l’homme. Le classement, initialement établi en 2B lors de la précédente
évaluation (IARC, 1991) a toutefois été réévalué en 2A. Le NTP dans son
11e rapport a également classé le Co comme agent « raisonnablement
anticipé comme cancérogène chez l’homme » (National Toxicology Program,
NTP, 2004).

Industrie de la viande

Le risque de cancer du poumon associé à l’industrie de la viande et/ou au
métier de boucher est une question qui fait débat (Boffetta et coll. 2000 ;
McLean et Pearce, 2004 ; Durusoy et coll., 2006). Au début des années
1980, plusieurs analyses de registres de mortalité par professions réalisées en
Finlande, au Danemark, en Suède et au Royaume-Uni (Lynge 1982, Lynge
et coll., 1982 ; Fox et coll., 1982) ont rapporté de manière simultanée une
élévation des décès par cancer bronchique parmi les travailleurs des métiers
de la viande. Ces observations, notées de manière indépendante dans
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que cette élévation ne pouvait être simplement expliquée par le tabagisme
ou le hasard. Dès lors, de nombreuses études de registres, de mortalité ou cas-
témoins ont été conduites et celles-ci ont fait l’objet d’une revue récente
(McLean et Pearce, 2004). Les études de registres, les plus nombreuses, ont
donné lieu à une analyse globale des données, permettant de relever un
excès de décès par cancer bronchique parmi les « bouchers d’abattoirs »
(SMR = 1,71 ; [1,45-2,01]), les salariés non qualifiés des abattoirs
(SMR = 1,14 ; [0,98-1,32]) et les bouchers exerçant en dehors des abattoirs
(SMR = 1,29 ; [1,21-1,38]). Toutefois, ces études réalisées à partir du rappro-
chement informatique de différents fichiers ne permettent pas de prendre en
compte le tabagisme dans cet excès de cancer bronchique. Il en est souvent
de même dans les nombreuses études de cohorte publiées sur ce thème.
Parmi les 12 études colligées par McLean sur travail de la viande et cancer
bronchique, 8 rapportent un excès de risque significatif de décès par cancer
bronchique allant de 1,3 [1,0-1,8] (Coggon et coll., 1989) à 2,2 [1,6-3,0]
(Johnson et coll., 1986). Aucune étude ne rapporte un SMR < 1. Toutefois
la majorité de ces études ne peuvent être considérées comme réellement
contributives en raison de faiblesses méthodologiques variables selon les
études (non prise en compte du tabagisme, absence de relation dose-réponse,
imprécision dans la définition des expositions professionnelles). À cet égard,
il faut noter l’étude de McLean et coll. (2004) portant sur une cohorte de
6 647 sujets issus de trois entreprises du secteur viande de Nouvelle-Zélande.
L’exposition professionnelle à différentes conditions du travail de la viande
(animaux vivants, abattage, dépeçage, urine et excréments, sang…) a été
évaluée pour chaque métier. Une élévation significative a été observée tant
pour la mortalité (SMR = 1,79 ; [1,13-2,68]) que pour l’incidence
(SIR = 1,70 ; [1,10-2,49]) du cancer bronchique dans cette population. Une
relation dose-effet selon la durée d’exposition a été observée pour l’inci-
dence du cancer bronchique avec l’exposition au sang (référence : sujets non
exposés ; 1 à 4 ans SIR = 0,95 ; [0,26-2,53] ; 5-14 ans SIR = 1,73 ; [0,77-3,40] ;
15 ans et plus SIR = 3,07 ; [1,58-5,46] ; test de tendance = 0,03) ou aux
selles (référence : sujets non exposés ; 1 à 4 ans SIR = 0,98 ; [0,27-2,62] ;
5-14 ans SIR = 1,88 ; [0,89-3,55] ; 15 ans et plus SIR = 2,97 ; [1,52-5,26] ;
test de tendance = 0,02). Toutefois, cette étude ne dispose pas de données
sur le tabagisme. Six études cas-témoins consacrées au cancer bronchique
ont également été analysées par McLean, permettant, entre autre, une prise
en compte du tabagisme. Les résultats sont moins nets, la moitié de ces
études (Reif et coll., 1989, Johnson 1991, Jockel et coll., 1998) rapportant
une élévation significative de la fréquence des travaux de la viande, après
prise en compte du sexe et du tabagisme. Dans ces études l’excès de risque
semble être observé principalement lors du contact avec les animaux vivants
ou de l’abattage. Une importante étude cas-témoins publiée depuis (Durosoy
et coll., 2006) semble confirmer l’association du CBP avec ce type d’exposi-
tion. Dans ce travail, portant sur 2 861 cas et 3 118 témoins, l’exposition
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professionnelle à la viande a été définie selon deux items (exposition à des
animaux vivants ou à des aérosols de viande) et évaluée de manière semi-
quantitative pour l’intensité, la fréquence d’exposition et l’exposition cumulée.
Une relation dose-effet significative a ainsi été mise en évidence avec les
tertiles de l’exposition cumulée (EC) aux animaux vivants (référence : sujets
non exposés ; EC = 60-1 619 ; OR = 0,79 ; [0,53-1,19] ; EC = 1 620-13 069 ;
OR = 0,97 ; [0,68-0,39] ; CE ≥ 13 070 ; OR = 1,78 ; [1,25-2,51], test de
tendance = 0,018 après ajustement sur le sexe, l’âge et les paquets-années de
cigarettes).

Ces différentes études suggèrent donc l’existence d’un excès de risque de
cancer bronchique reproductible parmi les travailleurs de la viande. Parmi
les hypothèses plausibles, la piste d’une exposition biologique a le plus
souvent été évoquée, en particulier aux papillomavirus (Al-Ghamdi et coll.,
1995) ou aux rétrovirus. À ce jour toutefois, aucune certitude n’a pu être
établie concernant l’agent étiologique à retenir pour expliquer l’excès de
CBP dans ce groupe professionnel.

Une deuxième hypothèse est relative à une exposition aux HAP lors du
fumage des viandes. Enfin la troisième concerne l’exposition aux fumées de
plastique chauffé lors de l’empaquetage des viandes en barquette.

Autres facteurs de risque professionnels

La mise en évidence de nouveaux facteurs de risque d’une pathologie est un
champ de recherche en constante évolution. Dans le domaine de l’environ-
nement professionnel, certains agents, métiers ou circonstances d’exposition
font l’objet d’investigations, mais les incertitudes entourant ces résultats ne
permettent pas encore d’en faire état a fortiori dans un exercice de synthèse.
Ils concernent l’utilisation de pesticides, ou encore l’exposition à des subs-
tances tels que l’acrylonitrile ou l’épichloridrine.

L’exposition à certains pesticides est une question débattue quant à son asso-
ciation avec le risque de cancer du poumon. Le Circ a classé l’application
professionnelle d’insecticides non arsenicaux dans les activités relevant du
groupe 2A (cancérogène probable pour l’homme). L’association entre pesti-
cides et risque de cancer du poumon est une question difficile à documenter
compte tenu des nombreux produits utilisés et de leur évolution en fonction
de la période d’utilisation et des types de cultures. Par ailleurs, cette question
s’inscrit dans un contexte où les agriculteurs semblent avoir une incidence
de cancer du poumon inférieure à celle de la population générale. Cette
faible incidence n’interdit pas qu’un produit particulier puisse être associé à
des excès de cancers du poumon.

L’acrylonitrile employé dans les polymères synthétiques (fibres acryliques,
nylon, caoutchouc synthétique) fait également l’objet de recherche, de
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SEmême que les chlorotoluènes et le chlorure de benzoyle (fabrication de plas-
tifiants, intermédiaires de synthèse chimique).

Quelques travaux ont été consacrés à la relation entre épichlorhydrine, utili-
sée en particulier dans la fabrication de résines plastiques et cancer bronchi-
que, du fait de la mise en évidence de propriétés cancérogènes certaines chez
l’animal (IARC, 1999). Cette relation a par ailleurs été suggérée par une
étude de mortalité réalisée chez 2 642 employés à la fabrication de résines
plastiques observant un excès significatif de cancer bronchique (4 cancers
observés pour 0,91 attendu, p = 0,03) (Delzell et coll., 1989). Une étude cas-
témoin (Barbone et coll., 1992) a également rapporté un excès de cancer
bronchique dans le secteur de production de l’épichlorhydrine et de
l’anthraquinone (OR = 2,4 ; [1,1-5,2]). Ces résultats n’ont pas été confirmés
par plusieurs autres études publiées depuis (Olsen et coll., 1994 ; Tsai et
coll., 1996). Du fait de l’existence de co-expositions, de la faiblesse des effec-
tifs de ces études et de l’absence de relations dose-effet dans ces travaux, ce
lien entre cancer bronchique et exposition à l’épichlorhydrine n’est actuel-
lement pas prouvé chez l’homme.
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