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ORGANOPHOSPHORÉS
Cas clinique :

Homme de 36 ans, sans antécédents particuliers, qui a présenté une perte de connaissance de 20 minutes après avoir aspergé un nid de guêpe avec un insecticide et s’être aspergé lui-même pour éloigner les guêpes.

À l’arrivé de SAMU : le patient est en arrêt cardio respiratoire et bénéficie d’une réanimation.

À l’admission à l’hôpital : 


Patient comateux


Myosis

Diarrhées profuses


Hyper salivation


Convulsions généralisées

Évolution en réanimation :


Traitement par ATROPINE et PRALIDOXIME (Contrathion°)


Réveil progressif, mais sans aucun contact possible


Arrêt de la ventilation et des antidotes à J19


IRM : atteinte compatible avec une souffrance cérébrale liée à l’arrêt cardiaque

À la sortie (après 4 mois d’hospitalisation) :


Aucun contact possible avec l’entourage


Mouvements spontanés minimes des 4 membres


Totale dépendance pour le quotidien (soins corporels, alimentation…)

Produit utilisé : D-STOP (bombe aérosol 500 ml)


Contient : Dichlorvos – Chlorpyriphos – Tétraméthrine – Isopropanol – Propane / Butane

Généralités :

Les organophosphorés sont des pesticides utilisés en milieu agricole comme insecticides. Ils sont très toxiques et liposolubles et appartiennent à la famille des anticholinestérasiques. Ils ont progressivement remplacé les insecticides organochlorés, malgré leur toxicité aiguë plus importante, en raison de leur faible rémanence.

Depuis 1942, des milliers de molécules organophosphorées ont été synthétisées, dont certaines comme gaz de combat : tabun, sarin…

Ils pénètrent dans la plante  et ont soit une action de surface et ne sont pas véhiculés dans la plante, soit un effet systémique et diffusent dans la plante. Au niveau des insectes, la pénétration des organophosphorés peut se faire par contact, digestion ou inhalation. Leur action est alors neurotoxique par leur effet anticholinestérasique.

Il existe plus de 40 organophosphorés sur le marché, vendus sous plusieurs centaines de noms de marques différents, tant pour les agriculteurs que pour l’usage ménager.

Métabolisme

On peut classer ces insecticides en 3 grandes familles chimiques : les alkyl-pyrophosphates, les alkyl-thiophosphates ou alkyl-phosphates (les + nombreux) et les phosphoramides.

Les produits des 2 derniers groupes ne sont actifs qu’après une transformation métabolique hépatique pour devenir hydrosolubles et éliminés par voie urinaire, ne s’accumulant donc pas dans les raisses de l’organisme.

Mécanisme de toxicité

La plu part des organophosphorés sont hautement liposolubles et peuvent être absorbés par la peau, les muqueuses buccales, conjonctivales, gastrointestinales et respiratoires.

L’action insecticide et toxicologique des organophosphorés est liée à l’inhibition des cholinestérases par phosphorylation de son site actif, ce qui entraîne une accumulation de l’acétylcholine au niveau de 3 sites :

· fibres post ganglionnaires : d’où les effets muscari niques

· plaque motrice (jonction neuromusculaire) : d’où les effets nicotiniques

· cérébral : d’où les effets centraux

Les premiers signes cliniques d’une intoxication aux organophosphorés n’apparaissent qu’après un certain seuil d’inhibition de la cholinestérase, évalué à 40% d’inhibition.

Signes cliniques d’intoxication


Intoxication aiguë

Circonstances de survenue multiples : inhalation lors de pulvérisation sans masque ou contre le vent, absorption percutanée favorisée par une forte liposolubilité et des facteurs individuels tels que l’hyper sudation, ingestion par méprise, plus rarement volontaire (suicide).

Les effets sont d’abord localisés puis se généralisent, plus vite après inhalation de vapeurs ou d’aérosols que par absorption.

Forme modérée
Forme grave (en plus)

Syndrome muscari nique :

- Hypercrinie : hyper salivation, encombrement bronchique, sueurs profuses, vision trouble

Augmentation du péristaltisme : nausées, vomissements, crampes abdominales, diarrhées

- Myosis

- Bradycardie


Dyspnée asthmatiforme par augmentation des sécrétions bronchiques et bronchoconstriction

Mictions et défécations involontaires

Crampes, fasciculations musculaires
Syndrome nicotinique (après 1 à 4 jours): fatigabilité, asthénie intense, faiblesse musculaire, paralysie flasque, fasciculations, mouvements involontaires, paralysie des muscles respiratoires puis tachycardie et hypertension

Réversibilité possible sous traitement approprié

Céphalées
Atteintes neurologiques centrales (après 7 à 21 jours): agitation, anxiété, vertiges, céphalées, pouvant aller jusqu’à l’état confusionnel voire un coma convulsif avec risque de choc hémodynamique


Divers : troubles de la coagulation, hypokaliémie, acidose métabolique, hypo ou hyperglycémie, hyperamylasémie et pancréatites aiguës, hypo ou hypertension et arythmie voire arrêt cardiaque, tératologiste (premier trimestre), fièvre

Myosis et fasciculations sont pathognomoniques de ce syndrome, particulièrement chez l’adulte.

La plupart des intoxications régressent sous traitement. Un certain nombre de séquelles sont cependant signalées : syndromes psychiques et neurologiques (démyélinisation). Des manifestations retardées sont décrites : neuropathie retardée de type axonal, débutant en périphérie puis gagnant de façon centripète (intoxication aiguë au trichlorphon).

Intoxication chronique

· neuropathies périphériques touchant les 4 membres et se traduisant pas un déficit poteur isolé

· altération EMG

· atteinte musculaire directe due au parathyrine

· manifestations neurologiques centrales : modification du comportement, de l’affectivité, de la mémoire et de la vigilance.

La prévention nécessite une bonne éducation des utilisateurs : vêtements, masques et règles strictes de pulvérisation.

Diagnostic biologique

Dosage des cholinestérases érythrocytaires

(acétylcholinestérases ou cholinestérases vraies : AchE ou pseudo cholinestérases plasmatiques : BuchE).

Intoxication aiguë : abaissement massif des deux types de cholinestérases 

Surveillance d’une exposition professionnelle : 
AchE : faible variation interindividuelle








BuchE : variation interindividuelle et chez un même individu, alors que c’est l’enzyme la plus facile à doser. Évaluation de l’activité de base obtenue avant toute exposition (ou après 3 mois de non exposition) au minimum sur deux dosages séparés d’au moins trois jours. Une baisse supérieure à 20 à 35% de son taux de référence exige le retrait du poste de travail jusqu’à normalisation du taux.

Dosage du paranitrophénol

Il s’agit du métabolite actif du parathion ou du méthyl parathyrine.

Traitement

Traitement symptomatique 

· décontamination cutanée par déshabillage et lavage à l’eau et au savon en cas de contamination externe

· lavage gastrique en cas d’ingestion 

· réanimation respiratoire dans les cas les plus sévères

· para sympathicolytiques ; ATROPINE 2mg en IVD puis 2mg toutes les 10 minutes jusqu’à l’apparition des signes d’atropinisation (peau sèche et rouge, délire, mydriase)

Traitement antidote spécifique

· Pyridyl-aldoxime : CONTRATHION  qui va régénérer les cholinestérases en déplaçant les organophosphorés de leur site, la plus précocement possible et toujours associé à l’atropine.

Réparation

Hors les cas d’intoxication aiguë, pris en charge comme accident de travail, les atteintes aubaiguës sont réparées au titre du tableau 34 du régime général. On notera que une anomalie biologique isolée peut être indemnisée.
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