® Base de données FICHES TOXICOLOGIQUES
AAINTCS
h———-”//

Hydroquinone
Fiche toxicologique n°159 - Edition 2006

Généralités

Formule:

HO OH

Substance(s)

CeHeO2 Nom Hydroquinone
Numéro CAS 123-31-9
Numéro CE 204-617-8
Numéroindex 604-005-00-4
Synonymes 1,4-Benzénediol, p-Benzénediol, 1,4-Dihydroxybenzéne, p-

Dihydroxybenzéne
Etiquette

Hydroguinone

IRV AY

= H302 - Nocif en cas d'ingestion

= H317 - Peut provoquer une allergie cutanée

= H318- Provoque des graves lésions des yeux

= H341 - Susceptible d'induire des anomalies génétiques
= H357 - Susceptible de provoquer le cancer

= HA400 - Trés toxique pour les organismes aquatiques

Les conseils de prudence P sont sélectionnés selon les critéres de 'annexe 1 du réglement CE n° 1272/2008.
204-617-8

Selon I'annexe VI du réglement CLP.
ATTENTION : pour la mention de danger H302, se reporter ala section "Réglementation”.

Caractéristiques

Utilisations
[3,5,6,14]
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= Constituant de révélateur photographique (photographies noir et blanc, lithographies, radiographies).

= Anti-oxydant pour caoutchoucs.

= Intermédiaire de synthese (industries pharmaceutique et phytopharmaceutique, industrie photographique, agents anti-oxydant a usage industriel ou
alimentaire, colorants).

= Stabilisant pour peintures et vernis, huiles, graisses.
= Inhibiteur de polymérisation.
= Agentde dépigmentation de la peau dans des produits pharmaceutiques ou cosmétiques.

Propriétés physiques
[1a6,14]

L'hydroquinone se présente sous forme de cristaux incolores ou blancs, inodores, Iégérement hygroscopiques. Elle est soluble dans I'eau (73 g/l a 25 °C ; 260 g/l a 60
°C), l'oxyde de diéthyle (12,1 g/100 g a 60 °C), trés soluble dans I'éthanol (45,7 g/100 g a 60 °C), le méthanol, 'acétone et le tétrachlorure de carbone. Le produit, a I'état
solide ou en solution, peut se colorer a I'air sous I'action de la lumiere (oxydation).

Hydroquinone

N° CAS 123-31-9

Etat Physique Solide

Masse molaire 110,11

Point de fusion 170a174°C

Point d'ébullition 285a287°C

Densité 1,3582a20°C
1,33a15°C

Densité gaz/vapeur 3,8

Pression de vapeur 2.10-6 kPaa25°C
0,133 kPaa132,4°C
13,3kPaa216°C

Point d'éclair 165 °C (coupelle fermée)

Température d'auto-inflammation 499-515 °C

Coefficient de partage n-octanol / eau (log Pow) 0,5a0,6

Propriétés chimiques
[1a6]

L'hydroquinone s'oxyde facilement en p-benzoquinone. Cette réaction est responsable de I'altération du produit quise colore en brun sous l'action prolongée de
I'air et de la lumiére; 'oxydation est plus rapide lorsque le produit est en solution aqueuse, particulierement en milieu alcalin ou en présence d'ions métalliques
(cuivre, fer).

L'hydroquinone réagit vivement avec les oxydants puissants et les bases fortes ; la réaction peut étre violente avec I'hydroxyde de sodium.

Récipients de stockage

Le stockage de 'hydroquinone s'effectue généralement dans des flits en carton ou des sacs en papier. Le polyéthyléne est également utilisable ainsique le verre
teinté pour de petites quantités. L'aluminium et ses alliages sont déconseillés.

VLEP et mesurages

Valeurs Limites d'Exposition Professionnelle (VLEP)

Des valeurs limites d’exposition professionnelle (VLEP) dans l'air des lieux de travail ont été établies pour I'hydroquinone.

2

Hydroquinone France

Hydroquinone Etats-Unis (ACGIH) 2

Méthodes d'évaluation de l'exposition professionnelle

= Préléevement par pompage de I'atmosphere sur filtre en ester de cellulose ; extraction immédiate par de l'acide acétique a 1 %. Dosage par chromatographie
liquide haute performance, détection U.V. [7].
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= Prélevement par pompage de I'atmosphere sur tube de XAD7 imprégné a 10 % d'acide phosphorique. Désorption par le méthanol. Dosage par chromatographie
en phase gazeuse, détection par ionisation de flamme [8].

Incendie - Explosion
[1,6]

L'hydroquinone est un produit peu inflammable (point d'éclair a 165 °C en coupelle fermée). C'est un produit combustible qui, sous forme solide, peut générer des
poussieres susceptibles de former des mélanges explosifs avec l'air.

Les agents d'extinction préconisés sont le dioxyde de carbone, les poudres chimiques, I'eau pulvérisée et les mousses spéciales anti-alcools. Refroidir a 'aide d’eau
pulvérisée les containers ayant été exposés au feu.

Les intervenants, qualifiés, seront équipés d’appareils de protection respiratoire autonomes isolants et de combinaison de protection spéciale.

Pathologie - Toxicologie

Toxicocinétique - Métabolisme
[5,9a11,14]

L’absorption de I'hydroquinone est compléte et rapide, chez I’animal, par voies orale et pulmonaire ; elle est partielle et plus lente par voie cutanée. Le métabolisme
paradit trés semblable chez 'homme et I'animal ; les principaux métabolites éliminés dans I'urine sont des conjugués glucuronide et sulfate de I’'hydroquinone.

Chez l'animal

Absorption

L'hydroquinone est rapidement et entierement absorbée dans le tractus gastro-intestinal des animaux, le pic sanguin est atteint aprés 30 minutes. Aprés exposition
duratadela 14Clhydroquinone par voie intratrachéale, 'absorption pulmonaire est trés rapide, les molécules radiomarquées apparaissent dans le sang artériel en
54 10 secondes. L'absorption cutanée est lente mais elle augmente en présence d'alcool. In vitro, elle est deux fois plus rapide a travers la peau du rat (1,1 pg/cm 2/h)
qu’a travers le stratus corneum humain (0,52 pg/cm 2/h).

Chez'lhomme, 'hydroquinone est absorbée rapidement par ingestion mais également par voie pulmonaire et par contact cutané.

Distribution
Apreés absorption, 'hydroquinone se distribue largement dans les tissus et est métabolisée dans le foie et le tractus gastro-intestinal en 1,4-benzoquinone et d'autres
composés oxydés dontle 1,2,4-benzenetriol observé danslesurines de rat et de lapin exposés par voie intrapéritonéale (50 mg/kg). L'hydroquinone et ses
métabolites sont détoxifiés par conjugaison en dérivés glucuronide, sulfate, mono- di- et tri-glutathion et mercapturiques (cf. fig. 1).

Excrétion

Chezlerat, aprés exposition orale, 90 - 99 % de la dose absorbée sont éliminés dans I'urine sous forme glucurono-conjuguée et sulfo-conjuguée (respectivement 45 - -
53 % et 19-33 % de ladose orale) ; le reste est composé de 0 - 5 % de mercapturates, environ 4 % de conjugués mono-, di- ou triglutathion, 0 - 3 % d’hydroquinone
libre et moinsde 1 % de 1,4-benzoquinone conjuguée. Dans les feces, on retrouve 1 - 3 % de la dose administrée.

Chez 'homme

Schéma métabolique
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Fig. 1 Métabolisme de hydroquinone [11]

Mode d'action

Les dérivés oxydés de I’hydroquinone se fixent sur divers composés biologiques comme les macromolécules (protéines et ADN), agissent sur le
métabolisme cellulaire et contribuent a la toxicité.

Toxicité expérimentale

Toxicité aigué

[1,10]

L'hydroquinone provoque des modifications neurologiques et musculaires; c’est une substance irritante et sensibilisante.

Les symptémes d'une intoxication aigué a 'hydroquinone sont, chez I'animal, des modifications neurologiques et musculaires, des tremblements, des convulsions et la
mort en 2 heures aprés une détresse respiratoire ; a des doses sublétales, les animaux récupérent en 3 jours.

L'hydroquinone en poudre n'est pasirritante dans les tests classiques sur la peau du rat, du cobaye ou du lapin ; en solution (> 10 %), elle est [égérement irritante
(peu de tests). Des applications répétées a long terme induisent une décoloration de la peau (cobaye, creme contenant > 1 % d’hydroquinone, 1 mois) et une irritation
légére a modérée (concentrations > 5 %). Appliquée en poudre dans I'ceil du chien ou du cobaye, elle provoque une irritation immédiate et des larmoiements ; en
solution a 2 %, elle engendre une irritation des paupieres réversible en 24 heures. L'exposition a long terme peut provoquer une décoloration des paupieres etdes
|ésions de la cornée (cedéme, opacité) réversibles en 3 jours apres l'arrét de I'exposition. En présence d'air et d’humidité, 'hydroquinone peut se transformer en 1,4-
benzoquinone beaucoup plusirritante.

L'hydroquinone est sensibilisante pour le cobaye et la souris et photosensibilisante pour le cobaye ; elle provoque également des réactions de sensibilisation croisée
avec le p-méthoxyphénol et le p-(benzyloxy)phénol.

www.inrs .frifichetox

Hydroquinone - Edition : 2006 Page 4 /9


http://www.inrs.fr/fichetox

o — Base de données FICHES TOXICOLOGIQUES
AAINTCS _
h—_—-—""’/

Voie Espéce DL50

Rats nourris 730- 1300 mg/kg
Ratsajeun 300 - 320 mg/kg
Souris nourries ou a jeun 245 - 400 mg/kg

Orale Cobayes =550 mg/kg
Lapins =540 mg/kg
Chats 42 - 86 mg/kg
Chiens nourrisou a jeun 200 - 299 mg/kg

Cutanée Rats >900 mg/kg
Lapins >1 000 mg/kg

Toxicité subchronique, chronique
[10a13]

L’hydroquinone, en expositions répétées ou prolongées par voie orale, agit sur le systéme nerveux central des animaux et provoque une irritation du pré-estomac et
des Iésions rénales sévéres (rat) et hépatiques (souris).

L'exposition par voie orale chez le rat et la souris (25 a 400 mg/kg/j, 13 sem.) induit une létalité (= 200 mg/kg), une baisse de poids chez les rats males (= 100 mg/kg), une
augmentation du poids relatif du foie (souris male), une irritation du pré-estomac (= 200 mg/kg, inflammation et hyperplasie), des effets sur le systeme nerveux (= 200
mg/kg, tremblements, réduction de I'activité) et des [ésions rénales sévéres (rat, 2 100 mg/kg, dégénérescence des cellules tubaires du cortex rénal).

A plus long terme, 'hydroquinone provoque, chez le rat (25 - 50 mg/kg/j, 5 j/sem., 2 ans), une augmentation du poids des reins ainsi qu’une néphropathie
caractérisée par une dégénérescence/régénération de I'épithélium tubaire, une atrophie et une dilatation de quelques tubes, des cylindres hyalins, une
glomérulosclérose, une fibrose interstitielle et une inflammation chronique. La sévérité des lésions dépend du sexe et de la souche autant que de la dose (plus
importante chez les rats Fischer males a la forte dose).

Chezlasouris (50 - 100 mg/kg/j, 5 j/sem., 2 ans), on observe, chez les males, des modifications morphologiques hépatiques (cellules multinucléées, anisokaryose,
hyperplasie) liées a la dose et une hyperplasie des cellules folliculaires de la thyroide et, dans les 2 sexes, une hyperplasie du pré-estomac.

Effets génotoxiques

L’hydroquinone est mutageéne in vitro dans de nombreux systémes. In vivo, elle est clastogéne pour la souris essentiellement apres injection intrapéritonéale.
L’Union européenne a classé I'hydroquinone mutagéne catégorie 3.

Invitro, 'hydroquinone avec ou sans induction métabolique :

= sefixesur 'ADN et forme des adduits;

= induit des mutations dans les cellules de mammiféres, les levures et 2 souches uniquement de S. typhimurium (TA102 et TA104) ;

= provoque l'inhibition de la communication intercellulaire et la transformation morphologique des cellules de hamster ;

= déclenche des modifications de 'ADN (cassures, liaisons croisées) et des chromosomes (aneuploidie, aberrations, échanges entre chromatides sceurs,
micronoyaux) dans les cellules de mammifere en culture et les lymphocytes humains.

Invivo, elle se fixe a 'ADN (glande de Zymbal, foie, rate) du rat (voie orale, 150 mg/kg/j, 4 j), n'induit pas de mutations létales récessives liées au sexe chezla drosophile
(1500 ppm par injection) ni d'échanges entre chromatides sceurs dans la moelle osseuse de souris (120 mg/kg, voie intrapéritonéale [ip]). En revanche, elle est
clastogéne chezla souris :

= aberrations chromosomiques dans la moelle osseuse (75 mg/kg, ip), les spermatocytes et les spermatogonies (40 mg/kg, ip) ;
= micronoyaux dans la moelle osseuse (oral, 80 mg/kg ; ip, 2 20 mg/kg ; voie sous-cutanée [sc], 50 mg/kg/j, 6 ) ;
= hyperploidie dans la moelle osseuse et les spermatocytes (80 mg/kg, ip).

Effets cancérogénes

Il y a une évidence limitée de la cancérogénicité de I'hydroquinone pour I'animal : par voie orale, elle induit des adénomes hépatocellulaires chez la souris et rénaux
chezle rat.

L'hydroquinone a été testée pour sa cancérogénicité par voie orale chez la souris et le rat (gavage, 0 - 50 - 100 mg/kg/j, 5 j/sem., 103 sem.; dans la nourriture, 0- 0,8 %
pendant 96 ou 104 sem. respectivement). Chez la souris, elle induit des adénomes hépatocellulaires dans les deux sexes par gavage et, aprés exposition dans la
nourriture, chez les males uniguement; dans ce cas, les adénomes sont associés a une hypertrophie hépatique centrolobulaire et a une hyperplasie cellulaire du
tube rénal et du pré-estomac. Chez le rat male, elle provoque des adénomes des cellules tubulaires rénales, localisés aux endroits ol la néphropathie progressive
chronique estla plus sévere ; chezla femelle, par gavage uniquement, elle augmente légerement I'incidence des mononucléoses.

Par voie cutanée, 'hydroquinone n’est pas inductrice de cancers chez la souris (application de 0,3 ml d'une solution a 6,7 % dans I'acétone suivie, apres 3 sem., de 18
applications d'une solution a 0,5 % d’huile de croton pendant 18 sem.).
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L'hydroquinone n'a pas d’activité promotrice de cancers dans la plupart des essais chez le rat ou le hamster ; seule une étude a montré une augmentation des
cancersrénaux chez le rat aprés initiation avec la N-nitrosoéthyl-N-hydroxyéthylamine.

Effets sur la reproduction
[9a11]

L’hydroquinone n’a pas d'effet sur la fertilité du rat par voie orale ; par voie sous-cutanée, elle arréte transitoirement le cycle cestral et la production de sperme. Elle
traverse la barriére placentaire, mais n’est toxique pour le feetus qu’'a des doses toxiques pour les méres ; elle n’est pas tératogéne.

Fertilité
Administrée par voie orale chez le male (rat ou souris), 'hydroquinone n'a pas d’effet sur la fertilité (0 - 400 mg/kg/j, 13 sem.; 0 - 100 mg/kg/j, 2 ans; 150 mg/kg/j
pendant 2 générations). Un test de létalité dominante chez des rats males (0 - 30 - 100 - 300 mg/kg/j par gavage, 5 j/sem., 10 sem.), accouplés avec des femelles non trai-
tées, ne montre pas d'effet sur la fertilité, la Iétalité dominante ou les parametres de la reproduction chez les femelles. Chez la femelle, les résultats sont plus contradic-
toires :aucun effet sur la fertilité (0,003 et 0,3 % dans la nourriture pendant 10 jours avant accouplement ou 150 mg/kg/j pendant 2 générations) n'est noté tandis
qu’un arrétdu cycle en dicestrus a la dose létale (200 mg/kg/j, 14 j) est observé.
Administrée par voie sous-cutanée (sc.) chez le rat male (100 mg/kg/j pendant 51 ), 'hydroquinone diminue le poids des testicules, de I'épididyme, des vésicules
séminales et des surrénales;; la fertilité est réduite de 33 % suite a un arrét temporaire de la production de sperme. Chez les femelles (10 mg/j, sc. pendant 11 j), aprés
une période d’'induction de 3 jours, le cycle cestral est interrompu pendant 5 jours puis revient a la normale.

Développement

Desembryons en culture exposés a I'hydroquinone (< 0,5 mmole/l a partir du 10 € jour) présentent des retards de croissance et des anomalies structurelles des
pattes postérieures etde la queue.

Administrée par voie orale chez le rat, 'hydroquinone n'a pas d'effet toxique pour les méres aux doses inférieures a 200 mg/kg/j. A dose létale, elle induit une baisse
de poids foetal et une augmentation des résorptions mais pas de variation squelettique ou viscérale ni de malformation.

Chezle lapin, la toxicité maternelle apparait a 150 mg/kg/j (gavage du 6 €au 18 €jour de gestation) ; a cette dose, il n"y a pas d’embryotoxicité mais une augmentation
des variations squelettiques et viscérales.

L'hydroquinone (intubation gastrique de 80 mg/kg au 13 €jour de gestation) induit, par voie transplacentaire, la formation de micronoyaux dans les cellules
hépatiques feetales chez la souris.

Toxicité sur 'Homme

L'ingestion peut provoquer de graves lésions du tube digestif ainsi que des effets neurologiques et une hémolyse liée ad une méthémoglobinémie. Irritante pour la
peau, elle induit de graves Iésions en cas de contact avec les yeux. Aucun effet systémique n'est rapporté suite a des expositions répétées, al'inverse on note des

réactions cutanées (irritative ou allergique) ainsi que des irritations des muqueuses oculaire et respiratoire. Les études publiées ne sont pas en faveur d'un effet

cancérogéne de I'hydroquinone. On ne dispose pas de donnée sur d'éventuels effets sur la fonction de reproduction.

Toxicité aigué

[5.9,14]
En milieu professionnel, les sujets sont principalement exposés par voies inhalatoire (poussiéres, fumées) et cutanée. Plusieurs cas d'intoxications domestiques lors
d’ingestion accidentelle de produits contenant de 'hydroquinone ont été décrits.
Les signes les plusimportants lors d’ingestion accidentelle sont d’abord des troubles digestifs liés a I'effet caustique du produit (brlures bucco-oesophagiennes,
douleurs abdominales et rétrosternales, nausées, vomissements, diarrhées), puis une atteinte systémique avec des troubles neuromusculaires (état d’excitation,
torpeur, myoclonies, convulsions, voire coma) et surtout une méthémoglobinémie (cyanose, dyspnée..) pouvant se compliquer d'une hémolyse avecictére, oligurie,
anurie. Enfin, on peut observer une hypotension et une acidose métabolique.
Aucun effet systémique n'a été décrit lors d’inhalation aigué de poussieres d’hydroquinone.
L'hydroquinone exerce une action caustique en particulier sur les muqueuses oculaires : une exposition a des poussiéres peut provoquer des Iésions kérato-
conjonctivales importantes.
Le produit estirritant pour la peau lors de contacts répétés. L'inhalation de vapeurs peut entrainer des irritations des muqueuses nasales, oculaires et respiratoires.

Toxicité chronique
[1,5,9,14,16]

L'ingestion répétée de faibles quantités d’hydroquinone n’entraine pas chez 'homme d’effets systémiques : une étude ancienne et mal documentée chez des
volontaires a montré que I'ingestion 3 fois par jour de 100 a 150 mg de produit (concentration en hydroquinone non connue) pendant 5 mois ne provoquait aucune
anomalie hématologique ou urinaire.

Un cas d’hépatite toxique suspectée d’origine professionnelle, réversible a 'arrét de I'exposition, est décrit par un auteur chez un salarié exposé a un produitde
développement de radiographie a base de glutaraldéhyde et d’hydroquinone ; le réle de 'hydroquinone dans I'apparition de cette hépatite est discuté [20].

Les affections les plus fréquemment observées a la suite d’expositions professionnelles sont oculaires ou cutanées.

Lors de la fabrication d’hydroquinone ou I'exposition est souvent mixte (vapeurs et poussiéres), des atteintes oculaires ont été décrites (dans d’anciennes études) a
type d'irritation modérée des yeux (photophobie, larmoiement, sensation de brQlure) dés 0,5 ppm voire de coloration brun-verdatre des conjonctives et de la cornée.
En cas d’exposition prolongée, on peut avoir des modifications de I'épaisseur de la cornée ou une pigmentation de celle-ci, des défauts de vision (astigmatisme) et une
diminution de l'acuité visuelle. La sévérité de ces lésions oculaires, partiellement réversibles a 'arrét de I'exposition, est proportionnelle a la durée d'exposition et a la
concentration atmosphérique du polluant[9, 16].

Lors d’expositions professionnelles ou lors d'utilisations domestiques de produits cosmétiques contenant de I'hydroquinone, le produit pur ou méme dilué a plusde
2% peutprovoquer par contact cutané des dermatoses de type irritatif ou des réactions allergiques, a type d’eczémas (patchs tests réalisés avec de 'hydroquinone
dilué a1 % dansl'eau ou la vaseline). En outre, lors d'application de crémes éclaircissantes a plus de 2 % d’hydroquinone, plusieurs cas de dépigmentation de la peau
(ou vitiligo), réversible ou définitive selon la durée du contact, ont été décrits. Quelques cas de vitiligo chez des sujets exposés professionnellement une dizaine
d’années a des produits de développement de radiographies contenant de 'hydroquinone sont rapportés [15, 19].
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Chez 33 salariés exposés a de 'hydroquinone, de la rétinéne-hydroquinone et de la triméthyl-hydroquinone, comparés a 55 contrdles non exposés, une prévalence
accrue de symptomes respiratoires (toux, dyspnée) est notée ; une dyspnée intermittente et une broncho-constriction réversible ainsi que des augmentations des
taux desimmunoglobulines G ont été observées de facon plus fréquente chez les salariés exposés comparés aux témoins ; étant donné la co-exposition a la triméthy!-
hydroquinone plus réactive que I'hydroquinone, le réle exact de 'hydroquinone dans I'apparition de ces symptémes ne peut étre clairement défini [18].

Plusieurs études de mortalité ont été réalisées chez des salariés de I'imprimerie (utilisant des révélateurs pour photographie contenant de 'hydroquinone). Dans une
étude américaine de cohorte parmi 879 salariés exposés pendant 13,7 ans en moyenne a 'hydroquinone, entre 1942 et 1990, a des concentrations de 0,1 et 6 mg/m 3
pour les poussiéres et 0,1 3 0,3 mg/m 3 pour les vapeurs, aucun excés de cancers (tous cancers confondus et par site spécifique) n’est noté (RR < 1). Dans une autre
étude de cohorte danoise, chez 837 salariés de la lithographie, aucun excés de cancers (tous cancers confondus) (RR = 0,9) n’est signalé parmiles 150 sujets exposés a
I'hydroquinone entre 1974 et 1989 (latence moyenne de 22 ans) mais un excés de mélanomes malins (5 cas dont 2 exposés a I'hydroquinone) a été retrouvé (RR =
3,4) ; les sujets étant polyexposés (pigments, solvants, rayonnements UV..), il est difficile de préciser le role éventuel de 'hydroquinone dans 'apparition de ces
cancers[11, 17, 21].

Effets sur la reproduction

Aucune étude n’a été publiée concernant de possibles effets sur la reproduction chez ’homme.
Cohérence des réponses biologiques chez l'hnomme et l'animal

Réglementation

Rappel:La réglementation citée est celle en vigueur a la date d'édition de cette fiche : 2006

Les textes cités se rapportent essentiellement a la prévention du risque en milieu professionnel et sontissus du Code du travail et du Code de la sécurité sociale. Les
rubriques "Protection de la population" , "Protection de I'environnement" et "Transport" ne sont que trés partiellement renseignées.

Sécurité et santé au travail

Mesures de prévention des risques chimiques (agents chimiques dangereux)
= Articles R.4412-1 a R.4412-57 du Code du travail.

= Circulaire DRT du ministere du travail n° 12 du 24 mai 2006 (non parue au JO).

Aération et assainissement des locaux

= Articles R.4222-1 a R.4222-26 du Code du travail.

= Circulaire du ministére du Travail du 9 mai 1985 (non parue au JO).

= Arrétésdes 8 et9 octobre 1987 (JOdu 22 octobre 1987) et du 24 décembre 1993 (JOdu 29 décembre 1993) relatifs aux contréles des installations.

Valeurs limites d'exposition professionnelle (Frangaises)
= Circulaire du 13 mai 1987 modifiant la circulaire du ministére du Travail du 19juillet 1982 (non parues au JO).

Maladies a caractére professionnel
= ArticlesL.461-6 et D.461-1 etannexe du Code de la sécurité sociale : déclaration médicale de ces affections.

Maladies professionnelles
= Article L.461- 4 du Code de la sécurité sociale : déclaration obligatoire d’emploi a la Caisse primaire d’assurance maladie et a l'inspection du travail ; tableau n° 65.

Surveillance médicale renforcée
= Article R.4624-18 du Code du travail (modifié par les décrets n°® 2012-135 du 30 janvier 2012 et n° 2014-798 du 11 juillet 2014).

Entreprises extérieures

= Article R.4512-7 du Code du travail etarrété du 19 mars 1993 (JOdu 27 mars 1993) fixant la liste des travaux dangereux pour lesquels il est établi par écritun plan de
prévention.

Classification et étiquetage
a) substance Hydroquinone :
Le réglement CLP (reglement (CE) n° 1272/2008 du Parlement européen et du Conseil du 16 décembre 2008 (JOU E L 353 du 31 décembre 2008)) introduit dans I'Union
européenne le systéme général harmonisé de classification et d'étiquetage ou SGH. La classification et I'étiquetage de I'hydroquinone harmonisés selon les deux systémes
(réglement CLP et directive 67/548/CEE), figurent dans 'annexe VI du reglement CLP. La classification est :
= selon le réglement (CE) n°® 1272/2008 modifié
= Toxicité aigué (par voie orale), catégorie 4 (*) ; H302
o Sensibilisation cutanée, catégorie 1; H317
Lésions oculaires graves, catégorie 1; H318
Mutagénicité sur les cellules germinales, catégorie 2 ; H341
= Cancérogénicité, catégorie 2 ; H351
Dangers pour le milieu aquatique - Danger aigu, catégorie 1; H400
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(*) Cette classification est considérée comme une classification minimale ; La classification dans une catégorie plus sévére doit étre appliquée sides données accessibles le
justifient.
= selon ladirective 67/548/CE :
Cancérogéne, catégorie 3, R 40
Mutagene, catégorie 3, R 68
Nocif, R 22
Irritant, R 41
Sensibilisant, R 43
Dangereux pour 'environnement, R 50
b) des mélanges (préparations) contenantde 'hydroquinone:
= Reglement(CE) n° 1272/2008 modifié
Les lots de mélanges classés, étiquetés et emballés selon la directive 1999/45/CE peuvent continuer a circuler sur le marché jusqu'au 1er juin 2017 sans réétiquetage ni
réemballage conforme au CLP.

Protection de la population

Se reporter aux reglements modifiés (CE) 1907/2006 (REACH) et (CE) 1272/2008 (CLP). Pour plus d’information, consulter les services du ministére chargé de la santé.

Protection de l'environnement

Installations classées pour la protection de I'environnement : les installations ayant des activités, ou utilisant des substances, présentantun risque pour
I'environnement peuvent étre soumises au régime |CPE.

Pour consulter des informations thématiques sur les installations classées, veuillez consulter le site ( https://aida.ineris.fr) ou le ministére chargé de I'environnement
et ses services (DREAL (Directions Régionales de 'Environnement, de FAménagement et duogement) ou les CCl (Chambres de Commerce et d’'Industrie)).

Transport

Sereporter entre autre a 'Accord européen relatif au transportinternational des marchandises dangereuses par route (dit " Accord ADR ") en vigueur (
https://unece.org/fr/about-adr). Pour plus d'information, consulter les services du ministére chargé du transport.

Recommandations

Au point de vue technique

Stockage

= Stocker 'hydroguinone dans des locaux secs, bien ventilés, a 'abride la lumiére, a I'écart des matieres incompatibles (oxydants, bases).
Le sol des locaux formera une cuvette de rétention afin qu’en cas de déversement accidentel, le produit ne puisse se répandre au-dehors.

= Fermer soigneusement les récipients et les étiqueter correctement. Reproduire I'étiquetage en cas de fractionnement des emballages.

Manipulation

Les prescriptions relatives aux zones de stockage sont applicables aux ateliers ou est utilisée 'nydrogquinone. En outre :

= Instruire le personnel desrisques présentés par le produit, des précautions a observer et des mesures a prendre en cas d'accident.
= Eviter la formation de poussiéres.

= Controler réguliérement la teneur de 'atmospheére en hydroquinone.

= Eviter linhalation de vapeurs ou de poussiéres. Effectuer en appareil clos toute opération industrielle qui s’y préte. Prévoir une aspiration des vapeurs ou des
poussieres a leur source d'émission ainsi qu’une ventilation générale des locaux. Prévoir également des appareils de protection respiratoire pour certains travaux
de courte durée, a caractere exceptionnel ou pour des interventions d'urgence.

= Eviter tout contact du produit avec la peau et les yeux. Mettre & la disposition du personnel des vétements de protection, des gants et des lunettes de sécurité. Ces
effets seront maintenus en bon état et nettoyés aprés chaque usage.

= Prévoir I'installation de douches et de fontaines oculaires.

= Ne pasfumer, boire et manger dans les ateliers.

= Nejamais procéder a des travaux sur ou dans des cuves et réservoirs contenant ou ayant contenu de 'hydroqui- none sans prendre les précautions d'usage
[22].

= En casde fuite ou de déversement accidentel, récupérer immédiatement le produit (aprés I'avoir recouvert d’'un matériau inerte s'il est en solution). Laver ensuite
agrande eau la surface ayant été souillée.

= Nepasrejeter a 'égout ou dans le milieu naturel les eaux polluées par 'hydroquinone.

= Conserver lesdéchets dans desrécipients spécialement prévus a cet effet et les éliminer dans les conditions autorisées par la réglementation.

Au point de vue médical

= Alembauche et au cours des visites périodiques, 'examen clinique comportera, entre autres, un examen soigneux de la peau. On évitera d’exposer a
I'hydroquinone les personnes souffrant de lésions dermatologiques ou oculaires ou d’'une atteinte hépatique ou rénale sévére ou évolutive. Les sujets présentant
un déficiten G6PD ayantun plus grand risque de méthémoglobinémie et d’hémolyse, une telle anomalie pourra étre recherchée si une exposition importante est
possible.
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= Lorsdesexamens périodiques, on recherchera des signes cliniques d'intolérance au produit, des lésions cutanéo-muqueuses ou oculaires. Cet examen clinique
sera utilement complété chez les sujets exposés a 'hydroquinone par des examens complémentaires a la recherche d'une atteinte hépatique, rénale ou
sanguine; lafréquence de ces examens sera appréciée par le médecin du travail en fonction de limportance de I'exposition.

= Lorsd'accidents aigus, demander dans tous les cas I'avis d’'un médecin ou du centre anti-poison régional ou des services de secours médicalisés d'urgence.

= En casde contact cutané ou muqueux, laver la peau a grande eau, immédiatement et pendant quinze minutes au moins; retirer en méme temps les vétements
souillés ou suspectés de I'étre, qui ne seront réutilisés qu’apres avoir été décontaminés. Si une irritation apparait ou sila contamination est étendue ou prolongée,
consulter un médecin.

= En casd’ingestion, ne pas provoquer de vomissements et ne pas faire ingérer de liquides.
= En casd'inhalation, retirer le sujet de la zone polluée apreés avoir pris toutes les précautions nécessaires pour les intervenants.
= Danslesdeux cas précédents, placer la victime en position latérale de sécurité si elle est inconsciente et mettre en ceuvre, s'ily a lieu, des manceuvres de

réanimation. Méme si I'état initial est satisfaisant, faire transférer en milieu hospitalier par un moyen médicalisé pour bilan des lésions, surveillance et
traitement symptomatique si nécessaire.
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