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Résumé 
�

Pa rmi les dossiers de c as d isponib les dans la  base na tiona le des c as (BNCI) au 4 février 2008 
(période juillet 1999 – janvier 2008), 371 mentionnent la  p résenc e d ’ une méthémoglob inémie. 
Dans 357 c as, l’ imputab ilité aux agents d ’exposition mentionnés a  été considérée c omme 
non nulle.  
L’exposition est ac c identelle dans 159 c as (44 %) et c onc erne dans 50 c as des enfants de 
5 ans et moins. 
Dans 290 dossiers (81,2 %), d es p répa ra tions sont mentionnées ; dans 33,8 % des c as, l’ usage 
de poppers (nitrites de p ropyle ou de butyle) est évoquée ; dans 31,0 %, il s’ag it de 
méd ic aments. 
Des sub stanc es sont mentionnées dans les autres dossiers. L’ana lyse de l’ ensemb le des 
dossiers pa r type de c omposant retrouve des d érivés nitrés (44,0 %), du c hlora te de sod ium 
(12,9 %), des engra is d ivers (c ontenant notamment urée, sulfa te d©ammoniaque, 
ammonitra te, nitra te de c haux…)  (6,4 %), d es dérivés de l’ aniline (5,6 %). 
Rela tivement à  la  sa isine de l’ Afssa , seuls deux c a s mentionnent d irec tement la  p résenc e de 
nitra tes et auc un ne mentionne l’ eau c omme c a use de la  méthémoglob inémie c onsta tée.  
�
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�

11..  Objet  
�
Le Comité de c oord ina tion de la  toxic ovig ilanc e a  été sa isi d ’ une d emande de l’ Afssa  
rela tive au rec ensement des c as de méthémoglob inémies enreg istrés dans le système 
d ’ informa tion des c entres antipoison et de toxic ovig ilanc e (Sic ap ) et à  leurs étiolog ies, 
pa rtic ulièrement c elles éventuellement reliées à  des nitra tes (lettre de sa isine en annexe). 

22..  Méthode 
�
Le c as est défini pa r la  p résenc e de signes c liniques ou b iolog iques de méthémoglob inémies 
c hez une vic time, et deux c ritères p rinc ipaux ont été retenus : 

% p résenc e dans la  desc rip tion du tab leau c linique du symptôme 
« méthémoglob inémie », ou 

% p résenc e d ’ un dosa ge d e méthémoglob ine qua lifié de « pa tholog ique ». 
La  sélec tion des c as porte sur les dossiers d ’ exposition p résents dans la  base na tiona le des 
c as du Sic ap  au 4 février 2008. Les d ossiers se rapportent à  la  période juillet 1999 à  janvier 
2008. Les c a rac téristiques de c ontexte de l’ intoxic a tion (c irc onstanc es ac c identelles, 
volonta ires…), de na ture des agents supposés (c lasse d ’ usa ge, substanc es...), du niveau 
d ’ imputab ilité (nul, non nul) et l’ âge de la  vic time ont été relevés. Da ns le c as d ’agents 
multip les mentionnés pour un c as, seul l’ agent rec onnu oxydant (susc ep tib le de pouvoir 
engendrer une méthémoglob inémie) a  été retenu. Si a uc un agent n’éta it c onnu c omme 
« méthémoglob inisant », l’ agent p résent induisant la  p lus grande exposition a  été retenu. 
L’absenc e de d oub lon d e c as a  été vérifiée. 

33..  Résultats 

3.1. Généra lités 
Parmi les 1 058 783 d ossiers enreg istrés durant la  période d ’étude, 371 d ossiers c onc ernant 
371 vic times p résentant des signes c liniques ou b iolog iques de méthémoglob inémie ont été 
sélec tionnés (0,035 % d es dossiers). 
14 c as d ’ imputab ilité « nulle » ont été retirés (3,8 %) ; les résulta ts suivants portent sur 
l’ ensemb le des 357 dossiers restants. 

3.2. Circ onstanc es de l’ exposition 
�
Les c irc onstanc es de l’ exposition figurent dans le  tab leau 1, d istinguées en « ac c identelles » 
et « volonta ires ». Dans 13 dossiers, les c irc onstanc es d ’exp osition n’ont pu être déterminées.  
�
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Tabl eau 1.  Ci r const ances d’ exposi t i on 

Circonstances    Total % 
        

Exposition ac c identelle Circ onstanc e ac c identelle "c lassique" 101 64.3% 

  Erreur thérapeutique 24 15.3% 

  Ac c ident thérapeutique 11 7.0% 

  Ac c ident p rofessionnel 10 6.4% 

  Ac c ident de ja rd inage 1 0.6% 

  Ac c ident de transport autre 1 0.6% 

  Ac c ident de transport de matière dangereuse 1 0.6% 

  Alimenta ire 1 0.6% 

  Bric olage /  Ménage 1 0.6% 

  Circ onstanc e ac c identelle autre 4 2.5% 

  Circ onstanc e ac c identelle indéterminée 2 1.3% 

Tota l exposit ions ac c identelles   157 44.0% 
 
 
 
 
 
       

Exposition volonta ire Conduite suic ida ire  89 47.6% 

  Toxic omanie 48 25.7% 

  Criminel /  Ac te de ma lveillanc e 4 2.1% 

  Avortement 1 0.5% 

  Exposition volonta ire autre 44 23.5% 

 Exposition volonta ire indéterminée 1 0.5% 

Tota l exposit ions volonta ires   187 52.4% 
        

Circ onstanc es indéterminées   13 3.6% 
        

Tota l   357 100.0% 
�

3.3. Age des vic tmes 
 
L’âge des vic times est c onnu dans 261 c as. La  d istribution est rapportée par c irc onstanc es 
figure 1 et tab leau 2. Un histogramme de la  d istribution des âges est p roposé pour les 
vic times de c ause ac c identelle (figure 2). 
�

Fi gur e 1.  Di st r i but i on de l ’ âge des v i ct i mes sel on l es pr i nci pal es 
c i r const ances ( boxpl ot ) .  

�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
�
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Tabl eau 2.  Di st r i but i on de l ’ âge des v i ct i mes  

sel on l es pr i nci pal es c i r const ances.  
�

  Age (années) 

Classe circonstances Effectif Minimum 1er quartile Médiane Moyenne 3eme quartile Maximum 

Volonta ires 190 5 mois 19.0 30.0 31.7 43.0 94.0 

Indéterminées 12 4 mois 15.8 30.5 30.9 42.3 86.0 

Ac c identelles 159 2 mois 2.5 23.0 25.6 40.0 86.0 

�
�
La  d istribution des âges des vic times d ’ intoxic a tion ac c identelle est rep roduite en figure 2. 
50 c as (31,4 %) c onc ernent des enfants de 5 ans et moins, 58 c as des enfants de 15 ans et 
moins. 
���
�

Fi gur e 2.  Di st r i but i on de l ’ âge des v i ct i mes d’ exposi t i on acci dent el l e 

 

3.4. Type d ’exposition  
�
Dans 94,6% des c as, une exposition a iguë est c onc ernée. Elle est sub a iguë dans 1,9 %, 
c hronique dans 1,3 % et a iguë sur fond  c hronique dans 2,2 % des c as. 

3.5. Classes d ’agents  
�
La  p répa ra tion ou la  c lasse d e p répa ra tions p rinc ipa les sont spéc ifiées dans 290 d ossiers 
(81,2 %). Leur répa rtition selon le p remier niveau de la  hiéra rc hie p rinc ipa le (usage) figure 
dans le tab leau 3. 
�
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Tabl eau 3.  Répar t i t i on des agent s par  c l asses d’ usage.  
 

Classes d'agent (préparations spécifiées) Effectif % 
>> DOPANT (HORS STUPEFIANT ET MEDICAMENT ) [poppers] 98 33.8% 
>> SPECIALITE PHARMACEUTIQUE  90 31.0% 
>> PRODUIT PHYTOSANITAIRE  42 14.5% 
>> PRODUIT A USAGE PROFESSIONNEL  30 10.3% 
>> MATERIEL SCOLAIRE ET DE BUREAU  11 3.8% 
>> PRODUIT DOMESTIQUE /  MENAGER  10 3.4% 
>> PRODUIT SPORTS /  LOISIRS  5 1.7% 
>> PRODUIT COSMETIQUE /  HYGIENE CORPORELLE  4 1.4% 
Tota l  290 100.0% 

�
 
 
Une app roc he p lus déta illée pa r c lasse d ista le d ’agent dans la  hiéra rc hie p rinc ipa le figure 
dans le tab leau 4 (c f. infra ). 
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Tabl eau 4.  Répar t i t i on dét ai l l ée des agent s dans l es 290 dossi er s r ensei gnés pour  l a c l asse de pr épar at i on.    
 

Premier niveau (Hiéra rc hie p rinc ipa le - Usage) Classes de niveau d ista l Tota l % 
    

>> DOPANT HORS STUPEFIANT ET MEDICAMENT  >> APHRODISIAQUES  98 33.8% 
    

>> MATERIEL SCOLAIRE ET DE BUREAU  >> ENCRE LIQUIDE (ENCRE DE CHINE, CARTOUCHE)  10 90.9% 

  >> MATERIEL SCOLAIRE ET DE BUREAU (sans p réc ision) 1 9.1% 

Tota l >> MATERIEL SCOLAIRE ET DE BUREAU    11 3.8% 
        

>> PRODUIT A USAGE PROFESSIONNEL  >> DESINFECTANT /  PRODUIT DE STERILISATION PROFESSIONNEL (SAUF MATERIEL MEDICAL)  6 20.0% 

  >> DESINFECTANT FUMIGANT POUR LOCAUX  3 10.0% 

  >> PEINTURE /  VERNIS /  EMAIL /  LASURE ET ASSOCIES  3 10.0% 

  >> PRODUITS INDUSTRIELS (sans p réc ision)  3 10.0% 

  >> SOLVANT  3 10.0% 

  >> ADDITIF NON ALIMENTAIRE (lubrifiants) 2 6.7% 

  >> COLORANT ET PIGMENT ORGANIQUE  2 6.7% 

  >> BAIN D©ARRET PHOTOGRAPHIQUE  1 3.3% 

  >> CARBURANT PETROLIER  1 3.3% 

  >> DESINFECTANT /  STERILISATION MATERIEL MEDICAL  1 3.3% 

  >> NETTOYANT /  DESINFECTANT MATERIEL ANIMALIER (dont tra ite et élevage)  1 3.3% 

  >> PEINTURE  1 3.3% 

  >> PRODUIT A USAGE PROFESSIONNEL  1 3.3% 

  >> PRODUIT OFFSET  1 3.3% 

  >> REVELATEUR PHOTOGRAPHIQUE 1 3.3% 

Tota l >> PRODUIT A USAGE PROFESSIONNEL    30 10.3% 
        

>> PRODUIT COSMETIQUE /  HYGIENE CORPORELLE  >> ESSENCE/  EXTRAIT DE PLANTE (COSMÉTIQUE)  1 25.0% 
  >> SOIN /  VERNIS ONGLES  1 25.0% 
  >> PRODUIT COSMETIQUE /  HYGIENE CORPORELLE (sans p réc ision) 2 50.0% 
Tota l >> PRODUIT COSMETIQUE /  HYGIENE CORPORELLE    4 1.4% 
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Tabl eau 4.  Répar t i t i on dét ai l l ée des agent s dans l es 290 dossi er s r ensei gnés pour  l a c l asse de pr épar at i on ( sui t e) .  
�
Premier niveau (Hiéra rc hie p rinc ipa le - Usage) Classes de niveau d ista l Tota l % 

�

>> SPECIALITE PHARMACEUTIQUE  >> DERIVES NITRES ATC C01DA 23 25.6% 

(méd ic aments huma ins) >> ANTISEPTIQUES EXTERNES  15 16.7% 

  >> MEDICAMENTS DES TROUBLES FONCTIONNELS GASTRO-INTESTINAUX ATC A03 11 12.2% 

  >> DAPSONE - ATC J04BA02  7 7.8% 

  >> ANTIPRURIGINEUX INCLUANT ANTIHISTAMINIQUES, ANESTHESIQUES,ETC ... ATC D04  6 6.7% 

  >> ASSOCIATIONS (AMIDES) - ATC N01BB20  2 2.2% 

  >> AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX - ATC N07XX  2 2.2% 

  >> ACIDE SALICYLIQUE ET DERIVES ATC N02BA  1 1.1% 

  >> ALCALOIDES DE L©OPIUM ET DERIVES ATC R05DA  1 1.1% 

  >> AMIODARONE - ATC C01BD01  1 1.1% 

  >> ANTIBIOTIQUES ET CHIMIOTHERAPIE A USAGE DERMATOLOGIQUE ATC D06  1 1.1% 

  >> ANTIINFECTIEUX SULFAMIDES 1 1.1% 

  >> ANTIINFLAMMATOIRES INTESTINAUX ATC A07E  1 1.1% 

  >> AUTRES ANTIBACTERIENS ATC J01XX  1 1.1% 

  >> AUTRES MEDICAMENTS DE L©APPAREIL RESPIRATOIRE ATC R07A  1 1.1% 

  >> AUTRES VASODILATATEURS EN CARDIOLOGIE ATC C01DX  1 1.1% 

  >> CORTICOIDES POUR TRAITEMENT ORAL LOCAL ATC A01AC  1 1.1% 

  >> DIAZEPINES, OXAZEPINES ET THIAZEPINES ATC N05AH 1 1.1% 

  >> FLUTAMIDE - ATC L02BB01  1 1.1% 

  >> HYPNOTIQUES ET SEDATIFS EN ASSOCIATION, BARBITURIQUES EXCLUS  ATC N05CX  1 1.1% 

  >> INHIBITEURS DE LA PHOSPHODIESTERASE ATC C01CE  1 1.1% 

  >> MEDICAMENTS POUR LES TROUBLES DE L©ACIDITE ATC A02  1 1.1% 

  >> PREPARATIONS ANTIACNEIQUES A USAGE TOPIQUE ATC D10A  1 1.1% 

  >> TOPIQUE POUR DOULEURS ARTICULAIRES ET MUSCULAIRES ATC M02  1 1.1% 

  >> ZOPICLONE - ATC N05CF01  1 1.1% 

(méd ic aments vétérina ires) V> ANTIPARASITAIRE EXTERNE A USAGE VETERINAIRE AU CONTACT DE LA PEAU  4 4.4% 

  V> ANTIINFLAMMATOIRES NON STEROIDIENS A USAGE VETERINAIRE  1 1.1% 

  V> ANTINAUSEEUX A USAGE VETERINAIRE 1 1.1% 

Tota l >> SPECIALITE PHARMACEUTIQUE    90 31.0% 
        

Tota l des cas spéc ifiant une préparation   290 100.0% 
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Les 67 autres d ossiers (18,2 %) font référenc e à  d es substanc es c himiques. Elles figurent dans le 
tab leau 5. 
�

Tabl eau 5.  Répar t i t i on des agent s dans l es 67 dossi er s non r ensei gnés  
pour  l a c l asse de pr épar at i on 

Substance Effectif % 
CHLORATE DE SODIUM 30 44.8% 
ANILINE et dérivés 6 9.0% 
NITRATE D©ARGENT 5 7.5% 
NITRITE D©AMYLE, MELANGE D©ISOMÈRES 5 7.5% 
CHLORURE DE METHYLTHIONINIUM 3 4.5% 
1,4-DICHLOROBENZENE 1 1.5% 
ACIDE NITRIQUE 1 1.5% 
ACIDE PICRIQUE 1 1.5% 
AMITRAZE 1 1.5% 
CHLORATE DE POTASSIUM 1 1.5% 
CHLORHEXIDINE GLUCONATE 1 1.5% 
DAPSONE 1 1.5% 
DIOXYDE D©AZOTE 1 1.5% 
DITHIOCYANATE DE METHYLENE 1 1.5% 
DIURON 1 1.5% 
ESSENCE DE MIRBANE 1 1.5% 
HUILE DE CADE 1 1.5% 
NITRATE D©AMMONIUM 1 1.5% 
NITRATE DE SODIUM 1 1.5% 
NITRITE D©ISOBUTYLE 1 1.5% 
O-TOLUIDINE 1 1.5% 
PENTACHLOROPHENOL 1 1.5% 
TRIFLUORURE D©AZOTE 1 1.5% 
Tota l 67 100.0% 

�
�
La  répa rtition de l’ ensemb le des dossiers pa r c lasse c himique de leurs c omposants p rinc ipaux 
(c omp osants à  p rop riétés susc ep tib les d ’être d irec tement ou ind irec tement en c ause dans la  
méthémoglob inémie c onsta tée) figure dans le tab leau 6. 
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Tabl eau 6.  Subst ances pot ent i el l ement  r esponsabl es de l a mét hémogl obi némi e 
obser vée.  �

Substances  Effect if % 

Dérivés nitrés (poppers, nitrites, nitra tes, nitrobenzène,…) 157 44.0% 
Chlora te de sod ium 46 12.9% 
Engra is 23 6.4% 
Aniline et dérivés 20 5.6% 
Métoc lop ramide 13 3.6% 
Anesthésiques loc aux (a mino-amide) 12 3.4% 
Crésol 12 3.4% 
Chlorhexid ine 10 2.8% 
Oxydants autres (hyp oc hlorite, o-toluid ine,…) 11 3.1% 
Sulfones 8 2.2% 
Phénols 7 2.0% 
Urées sub stituées 5 1.4% 
Tric hloroc a rbanilide 4 1.1% 
Sulfamides 3 0.8% 
Carbendazine (*) 1 0.3% 
Mesa lazine (ac ide 5-aminosa lic ylique) (*) 1 0.3% 
Amitraze (*) 4 1.1% 
Ab senc e de sub stanc e d irec tement ou ind irec tement oxydante déterminab le  20 5.6% 

Tota l 357 100.0% 

(*) hypothèse non formellement étab lie   

�
 
Les agents des 20 dossiers pour lesquels auc une substanc e d irec tement ou ind irec tement oxydante 
n’a  pu être déterminée à  pa rtir de la  référenc e de l’ agent en c ause, soit du fa it de p réc ision 
insuffisante sur l’ agent causa l, soit de l’ absenc e de données dans la  littéra ture, figurent dans le 
tab leau 7. 
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Tabl eau 7.  Agent s sans dét er mi nat i on d’ act i on oxydant e spéci f i és dans 20 
dossi er s. �

Agent Effect if Eléments de formu lat ion 
COLORANT /  PIGMENT 2   

CORVASAL 1 Molsidomine 

CYTOTEC 1 Misoprostol 

DISSOLVANT POUR VERNIS A ONGLES 1   

ENCENS 1   

EURAX 3 Crotamiton (N-ethylc rotono-o-toluid ine) 

IMOVANE 1 Zop ic lone 

NOCTRAN 10 1   

PEINTURE 2   

RICHARD COLORANT UNIVERSEL 1   

RILUTEK COMPRIMES 2 Riluzole (6-(trifluoromethoxy)benzothiazol-2-amine) 

RIPOLIN PEINTURE 1   

SOLVANT 1   

TUXIUM 1 Dextrométorphane 

ZYPREXA 1 Olanzap ine  

Tota l des dossiers  20   
 

44..  Discussion 
 
La  c onsta ta tion d ’une méthémoglob inémie c linique ou b iolog ique c onduit à  formuler des 
hypothèses d ’ exposition à  des xénob iotiques oxydants ou ind irec tement oxydants (ap rès 
métabolisme). Pa rmi les c as rec ensés pa r les c entres antipoison et de toxic ovig ilanc e, la  p résenc e 
d ’un agent méthémoglob inisant c lassique est, de fa it, fréquemment retrouvée. 
 
Dans deux dossiers seulement, une hyp othèse « nitra te » est soulevée en d ehors d e l’ exposition à  des 
p roduits phytosanita ires (engra is,…) sans q ue l’ hypothèse d ’ une c ontamina tion de l’ eau ne soit 
mentionnée. 
 
Plusieurs agents qui ne sont pas c lassiquement inc riminés en c as de méthémoglob inémie, évoqués 
dans p lusieurs c as c hac uns, ont été rec ensés : a mitraze (N,N-b is(2,4-Xylyliminométhyl)méthylamine - 4 c as), 
c rotamiton (N-ethylc rotono-o-to luid ine - 3 c as), riluzole (6-(trifluoromethoxy)benzothiazol-2-amine - 2 c as). Une 
surveillanc e p rospec tive des c as notifiés sera it p robab lement utile. 
 

55..  Conclusion 
 
Les c as de méthémoglob inémie rec ensés pa r les c entres antipoison et de toxic ovig ilanc e ne 
c onc ernent pas une exposition pa rtic ulière à  une eau ric he en d érivés nitrés. Le c ontexte 
d ’ intervention des c entres antipoison et de toxic ovig ilanc e p lutôt c onsultés pour d es intoxic a tions 
a iguës quand  un agent c ausa l est évoq ué, ne p ermet sans doute pas de rec enser les éventuels c as 
liés à  une c ontamina tion hyd rique. Une enquête p rospec tive inc luant les c as de 
méthémoglob inémie ob servés dans notamment des servic es de péd ia trie pourra it c omp léter c es 
données.   
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Annexe.  Saisine Afssa 
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