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Des intoxications ...

» | ongtemps peu symptomatiques
» Manifestations non specifiques

» De diagnostic clinique
et biologique difficile



Abrine, ricine
Amanitines
Antimoine et derivés
Arsenic et dérives
Azides

Baryum et derives

Brevétoxine, saxitoxine, tétrodotoxine
et autres toxines marines

Bufoténine, bufadieniolides ou autres toxines animales
Chrome VI et dérives

Fluoroacétate ou chloroacétate de sodium
Mycotoxines : trichotécenes, aflatoxines, ochratoxine

Thallium et derivés



Des intoxications ...

* Longtemps peu symptomatiques
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The Deadly Trio
Mercury  Thallium  Lead 4
(Hg) (i) (Pb)
Atomic number 80 81 82
Concentration in Earth's e
crust (ppb) 500 800 16 000 s |
Concentration in
seawater (ppb) 0-2 0-01 0.03
Annval world production
(1974/tons) 9240 IS 3 430 000




Avgent 11, 1953

THALLIUM FOUND IN BODY
Evidence Afte_rflxhumnﬁon

MRS. GRILLS ARRIVES




Graham Youngﬂ._— L_’_ad_epte du thallium

Ariel Fenster, le 27 avril 201

AN

The 14-year-old Graham Youngy
on his way to Broadmoor after

potsonmyg his family with
thallium (right ), Released, he

repeated his crime—this time 1'

on waorkmates, Jethro Batt {

(top) survived-—although th :

thallium made his hgir drop i

out. Workmates Bob Egle A

(left) and Frederick Biggs 3

4 P were not nearly so lucky \"
WO THUMDBS UPL”
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2004 At-Risk Surwvor

(11 June 2004, Siberia) Khabarovsk is as far east as you can get in Siberia without falling into the Sea of Japan. It's home to military
installations which conducted top-secret operations the Cold War.

A few soldiers were poking around in the dump at their base and found a can full of a white powdery substance. At least 25 servicemen
began using the handy substance, adding it to their tobacco when they rolled cigarettes, dusting it on their sweaty feet, and even
snorting it. Within a short time, many of them became mysteriously ill and their hair began falling out.

Grand jury indicts Monroe woman on charges of
poisoning estranged husband

Published: Thursday, May 05, 2011, 1:09 PM  Updated: Thursday, May 05, 2011, 9:30 PM

MONROE — A Monroe Township

he died in Janua
grand jury charged today.



= Thallium = sels de thallium
v ressemble au plomb
v' se comporte comme du potassium

= Absorption rapide, complete

= Distribution rapide,
ubiquitaire, demi-vie

= Actions toxiques



» Dose toxique 10-15 mg/Kg
= Alopéecie




* Troubles gastro-intestinaux

v douleur abdominale, diarrhee
v C

= Neuropathie sensorielle

v douleur, paresthesies
v ascendante, pieds = mains

= Alopécie
= Radiographies, dosages



= Evolution

v Déces
v’ Sequelles neurologiques

> troubles neuropsychiques

> neuropathie optique

v Teratogenese ?



Des intoxications ...

» Manifestations non specifiques



icine

Lar




—1.7mm—

| Bulgarie/Royaume-Uni

L’affaire du «parapluie bulgare» reste ouverte

par Julie Lerat
Article publié le 10/09/2003 Derniére mise a jour le 10/09/2008 a 16:33 TU

Trente ans apres, I'assassinat le plus tristement celebre de la
guerre froide n’a toujours pas été résolu. La justice bulgare a
decide de poursuivre I'enquete sur la mort de Georgi Markov,
malgre le delai de prescription. L’ écrivain avait éte empoisonné a
Londres avec I'extréemité d’un parapluie.
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Deadly Ricin Discovered in Las Vegas Hotel — Seven
People Hospitalized (Video)

Posted on: February 28th, 2008 by Andreal comments i.E FIGARO .fr ACTUALITE ECONOMIE CULTU

INFO DEBATS
Politique International Environnement Sciences Auto Figaro M,
Sociéte Médias Tech et Web Santé Météo Vos réac

Exemples : Médias, Présidentielle, Auto, Golf, Immobilier Rechercher dans le Fi
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. B USA: coupable de possession de ricine

” 2 2
= ' 4 \
Un homme a plaidé coupable hier aux Etats-Unis de possession illégale de ricine,
HAPPENING NOW un poison naturel violent considéré comme pouvant étre utilisé dans des
HOMELAND SECURITY HELPING IN INVESTIGA L L
= vl TP — ; attentats bioterroristes.

Al )

The deadly toxin Ricin was discovered yesterday in a Las VYegas hotel room. The
poison, made from castor beans, which were also found in the room, is one of the

most toxic substances known.



TERRORISME

Les terroristes ont envisagé d'empoisonner la nourriture servie
dans les hétels et les restaurants américains. M § commentaires

LUSUR...

= CBS News
= France 24

TOPICS

= al-Qaida

= alimentation

= anthrax

= bioterrorisme

= empoisonnement
= Etfats-Unis

= terrorisme

= MONDE
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2002;30:243-9).

LU, VURENTENDU

B Jaime

M Tweeter 0 [ Pariager

Alerte au bioterrorisme alimentaire aux
Etats-Unis

Le département de la sécurité
intérieure des Etats-Unis a annoncé
lundi que le pays pourrait connaitre
trés bientdt une vague d’attentats
bioterroristes simultanés, visant a
empoisonner la population américaine
en contaminant restaurants et hotels
au cours du méme week-end,
rapporie CBS News.

Une source du renseignement américain a qualifié la menace de
«plausible», et le ministére de I'Agriculture ainsi que la Food and Drug
Administration ont d'ores et déja informé les responsables de la sécurité
de certains établissements du risque. Les autorités ont en effet
découvert que des sites jihadistes proposaient depuis peu des tutoriaux
sur la fabrication de ricine et de cyanure, deux poisons potentiellement
mortels.

L'aérosol de ricine, une tentation pour les terroristes

Chacun connait 'huile de ricin, renommeée pour ses
pharmaceutiques et utilisée industriellement comme lu
vaudrait mieux ne pas avoir a connaitre la ricine, un pol

Le point de départ en est une plante de la famille des eu
les pays tropicaux et dans la région méediterranéenne, al

au Brésil, en Inde et en (
peens. Les graines de cet
ou encore ricin. Les grait
pas liposoluble, est absen
tourteau.

Cette ricine est plusieurs
rale que par voie orale. !
graines, accidentellement
provoque des nausces, de
qui peuvent preceder la
ce delai. Lintoxication px
plus cé€lebre est 1'assassi



= Glycoproteine (toxalbumine ‘3
v chaine A, chaine B o
v" inhibition de la synthese proteique
v' 2 000 rib/min : mort cellulaire

= La ricine, agent ideal ?

v’ notoriete
v accessible, extraction possible
v’ stabilite froid/chaud, hydrosoluble



Voie d’exposition
Ingestion

Injection

Inhalation

DL 50 (pg/Kg)
20 000

2.8 3.3

1-10



" [ngestion
v' Qq heures a qq jours
v Action locale sur le tube digestif

v Gastro-entéerite aigué

v DL 50 de 20 000 pg/Kg (20 mg/Kg)
avec un Fl de 100
= 0,2 mg/Kg chez ’homme

v Contamination d’un reseau d’eau :
de qq dizaine de Kg a gqq tonnes



= Inhalation
v’ Toxicite +++

v" Irritation oculaire, pharyngee
v' CEdeme lésionnel, SDRA
v' Mais :
«>aerosolisation de particules < 2 pm

«>100 km? - plusieurs tonnes
>faisabilite ?



Ricine : définition de cas (InVS)

Signes cliniques
avec ou sans

Plausibilité de I'exposition

confirmation biologique Expo,sn':lon Exposu!:non Cas apparten.::mt a [\ Aucun ||:|d.|<_:e’
averee potentielle | un groupe cible | de plausibilite
Sighes CI.' niques A\.’EC Certain Certain Certain Certain
confirmation biologique
Signes ciniques de Probable Possible Possible Non cas

type gastro-entéritique
SANS confirmation
biologique




Ricine, le bilan

= /51 cas d’intoxications
= 14 deces (1.9 %)

= 12 déces survenus < 1930



Des intoxications ...

» De diagnostic clinique
et biologique difficile
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Automobile

Du gaz toxique dans les airbags

Frédéric Mouchon | 15.06.2

Crash
sensor

Inflator

Inflator

Azide de sodium

N

II N Na
N

Air Bag Inflation Device

Nitrogen
Gas

Filters

Sodium ____
Azide

Igniter

2NaN3 + chaleur
=» 2 Na + 3N2



» Proprietés pyrotechniques

» Proprietes biocides

v

NN N N N X

antiseptique pour solutions chimiques ou bains-marie
réactif pour automate en hématologie

désinfectant de materiel en bactériologie
conservateur de solutions d’automates en biochimie
désinfectant de bassins et urinoirs

conservateur de filtres pour hémodialyse

... et certaines industries (latex, biere, vin, ...)



M-
I “N—MNa
N

azide de sodium

azoture de sodium
natriumazid

sodium azide

hydrazoic acid sodium salt
sodium azothydrate

NaN3 + H20 €= HN3(aq) + NaOH
acide hydrazoique

Tres soluble dans ’eau
Stable en solution

1¢r cas decrit en 1927 :
« intoxication aux cyanures retardee »




= Absorption par toutes les voies

= Distribution rapide

= Fixation sur métallo-enzymes

= Metabolisme ?

» Toxicodynamie ? :
v" inhibition de métallo-enzymes

v donneur de NO ?
v" action directe sur le SNC ?




Données de la littérature

Chang S, Lamm SH Int J Toxicol 2003; 22:175-186 5 mg/Kg
= 185 cas (1927-2003)
= Expositions professionnelles

v' 77 cas, inhalation, pas de déces

= Expositions non professionnelles
v 108 cas
¥__hynotenseur(-1954) : 77 cas, 0 déces

v'empoisonnement : 9 cas, 2 deces

suicides : 13 cas, tous decedeés

v’ accide ' i ialyse) : 9 cas, 0 déces



Effets cliniques

= Cardio-vasculaires

v" hypotension artérielle +++

v"ischémie myocardique

v' troubles rythme / conduction

= Systeme nerveux

v'cephalées, syncope, vision, convulsions, coma

= Respiratoires

v"inhalation : irritation, bronchospasme

= Digestifs . nauseées, vomissements, diarrhées



Biologie, analyse toxicologique

= Aucun signe biologique spécifique
v" hyperleucocytose, hyperglycémie
v'augmentation du trou anionique

v" hyperlactatemie, acidose méetabolique

= Pas d’analyse toxicologique en routine

Intoxication cyanhydrique
sans cyanures



Des intoxications ...

* Longtemps peu symptomatique

" Avec des manifestations
non specifiques

» De diagnostic clinique
et biologique difficile



Déemarche diagnostique, surveillance

= Detection du signal
Connaissance du bruit de fond ?

= Surveillance syndromique

» Epidémiologie d’intervention



? brutale et inexpliquee, significative, du nb de patients
en dehors de tout phénomene épidémique

Une proportion anormale de patients
présentant les mémes symptomes

De nombreux patients venant du méme endroit
ou ayant participé a la méme activité

Des patients ayant vu des animaux malades ou morts

Personnel soighant malade
apres contact avec des patients

Evolution défavorable inhabituelle
du syndrome présenté a ’admission

Echecs thérapeutiques chez de nombreux patients

Et menace criminelle .... !



Le systeme francais de Surveillance sanitaire

des urgences et des déces (SurSauD®)

Architecture de la transmission d’informations du systéme de surveillance SurSaUD®, InVS

InVS
Saint-Maurice
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Le systeme francais de Surveillance sanitaire

des urgences et des déces (SurSauD®)

Liste des principales variables enregistrées et transmises a I’InVS par les trois sources de données

participant a SurSaUD®, InVS

Variables OSCOUR®

Variables SOS Médecins

Variables Insee

Numéro FINESS de |'établissement
Date et heure d'entrée

Date et heure de sortie

Sexe

Date de naissance

Code postal de résidence

Nom de la commune de résidence
Diagnostic principal

Diagnostics associés

Gravité

Motif du recours aux urgences
Orientation (hospitalisation, décés, retour domicile...)

Code de I'association recevant |'appel
Date et heure de la prise d'appel

Sexe

Age

Code postal de la commune d'appel

Nom de la commune d'appel

Code et libellé du 1%, 2¢ et 3° motif d"appel
Code et libellé du 1%, 2 et 3¢ diagnostic

Demande d'hospitalisation

Date du déces

Date de transmission de la donnée
Sexe

Date de naissance

Nom de la commune de décés




Le systeme francais de Surveillance sanitaire

des urgences et des déces (SurSauD®)

Pathologies suivies en routine et lors d’événements exceptionnels, SurSaUD®, InVS

Syndromes suivis en routine Périodicité

Déces

Suivi de la mortalité Toute I'année
Maladies infectieuses

Grippe, syndromes grippaux, bronchiolite, méningite virale Octobre-mars
Gastro-entérite, rougeole Toute |'année

Autres pathologies

Asthme, malaises, fievres, allergies Eté-printemps-automne
Suivi de différentes pathologies cardiologiques, neurologiques, infectieuses, Toute I'année

gastro-entérologiques, traumatologiques, urologiques, psychiatriques et pneumologique

vénements sanitaires
Impact des grands froids Octobre-mars
Impact des canicules Juin-ao(it
Intoxication au monoxyde de carbone Toute |'année
Impact d'événements exceptionnelles (tempéte, inondations...) Dés la survenue de I'événement, durée variable
en fonction de I'importance de I'événement

Autres événements spécifiques
Impact d'un accident industriel (suivi des pathologies respiratoires...) Deés la survenue de |I'événement, durée variable
Grands rassemblements de personnes en fonction de I'importance de |'évenement




