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Sélénium et composés
Fiche toxicologique n°150

Généralités
Edition Mise a jour 2011
Formule:
Substance(s)
I
se Nom Sélénium
Numéro CAS 7782-49-2
Numéro CE 231-957-4
Numéroindex 034-001-00-2
Synonymes
H25e Nom Séléniure d'hydrogene
Numéro CAS 7783-07-5
Numéro CE 231-978-9
Numéroindex
Synonymes Hydrogéne sélénié
Se02 Nom Dioxyde de sélénium
Numéro CAS 7446-08-4
Numéro CE 231-194-7
Numéroindex
Synonymes Anhydride sélénieux
el Nom Oxychlorure de sélénium
Numéro CAS 7791-23-3
Numéro CE 232-244-0
Numéroindex
Synonymes Oxychlorure de sélénium
H25e03 Nom Acide sélénieux
Numéro CAS 7783-00-8
Numéro CE 231-974-7
Numéroindex
Synonymes
Na2SeO3 Nom Sélénite de sodium
Numéro CAS 10102-18-8
Numéro CE 233-267-9
Numéroindex 034-003-00-3
Synonymes
NaSeO 4 Nom Séléniate de sodium
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Numéro CAS 13410-01-0
Numéro CE 236-501-8

Numéroindex

Synonymes

Nom Composés du sélénium a I'exception du sulfoséléniure de cadmium et ceux
nommément désignés dans I'annexe VI du réglement CLP

Numéro CAS

Numéro CE

Numéroindex 034-002-00-8

Synonymes

Etiquette

&P

= H373-Risque présumé d'effets graves pour les organes a la suite d'expositions répétées ou d'une exposition prolongée

Sélénium

Danger
= H331-Toxique par inhalation

= H301-Toxique en cas d'ingestion

= H413- Peut étre nocif a long terme pour les organismes aquatiques

Les conseils de prudence P sont sélectionnés selon les criteres de 'annexe 1 du réglement CE n° 1272/2008.
231-957-4

selon I'annexe VI du CLP.
ATTENTION : pour les mentions de danger H301-331-373, se reporter d la section "Réglementation".

Numeéros CE - noms chimiques Etiquetage selon le réglement CLP (CE n° 1272/2008)

ek

L'étiquette du dioxyde de sélénium est un exemple d'étiquetage des composés du sélénium autres que le sulfoséléniure de cadmium et le sélénite de sodium.

N° 231-194-7 (Dioxyde de sélénium)

Danger, H331, H301, H373, H410

Caractéristiques

Utilisations
[1a4,13]

Le sélénium et ses composés ont diverses applications industrielles :

= industrie électrique et électronique : fabrication de redresseurs de courants, de cellules photo-électriques, de tambours de photocopieurs, de fenétres
d'émetteurslaser...;

= industrie métallurgique : préparation d'alliages facilement usinables et résistant a la corrosion, traitement de surface des métaux ;
= industrie deslubrifiants: certains composés du sélénium sont utilisés comme additifs pour huiles lubrifiantes;
= industrie du verre et de la céramique : décoloration, pigmentation ;
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= industrie chimique : catalyse;

= industrie des peintures etvernis: certains composés du sélénium sont utilisés comme pigments ;
= industrie du caoutchouc: vulcanisation du caoutchoucen présence de soufre ;

= raffinage du cuivre :récupération du sélénium a partir du raffinage électrolytique du cuivre ;

= industrie alimentaire : additif alimentaire pour le bétail.

Propriétés physiques
[1a7]
Atempérature ordinaire, le sélénium est une substance solide, livrée en poudre ou en morceaux, qui peut se présenter sous différentes formes physiques:
= uneforme amorphe rouge ou noire;
= une forme cristalline rouge ou grise.
Le sélénium gris ou « métallique », de structure hexagonale et photoconducteur, apparait lorsqu'on chauffe vers 200 °C les autres variétés de sélénium.
Le sélénium estinsoluble dans I'eau et les solvants organiques usuels.

Sélénium

Séléniure d'hydrogene

(Hydrogéne sélénié)

Dioxyde de sélénium

Oxychlorure de sélénium

N° CAS

Etat Physique
Aspect

Solubilité

Masse molaire
Point de fusion
Point d'ébullition
Densité

Pression de vapeur

N° CAS

Etat Physique
Aspect
Solubilité

Masse molaire
Point de fusion
Point d'ébullition
Densité

Pression de vapeur

N° CAS
Etat Physique
Aspect

Solubilité

Masse molaire
Point de fusion
Point d'ébullition
Densité

Pression de vapeur

N° CAS

Etat Physique

Aspect

Solubilité

7782-49-2

Solide

Poudre, forme amorpherouge ou noire, forme cristalline rouge ou grise
Insoluble dans I'eau et soluble dans I'acide sulfurique

79

170- 220 °C

685 °C

4,28-4,81

0,0001 kPaa20°C

7783-07-5
Gazeux
Gazincolore d'odeur nauséabonde

Soluble dans I'eau (2700 mL/L a 22,5 °C), soluble dans le chlorure carbonyle et le
disulfure de carbone

81
-65,7°C

-42°C

liq: 2,12 (-42/4)
960 kPa 220 °C

7446-08-4
Solide
Poudre cristalline blanche

Soluble dans I'eau (384 g/L a 14 °C), soluble dans I'acide sulfurique, I'éthanol, le
méthanol et I'acétone

110,9

340 °C sous pression

sublimation a 315 °C (pression atmosphérique)
3,95 (15/15)

0,133kPaa157°C

7791-23-3

Liquide

Liquide incolore ou jaunatre, fumant al'air

Se décompose dans|'eau, soluble dansle tetrachlorure de carbone, disulfure de
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Acide sélénieux

Sélénite de sodium

Séléniate de sodium

Masse molaire
Point de fusion
Point d'ébullition
Densité

Pression de vapeur

N° CAS

Etat Physique
Aspect

Solubilité

Masse molaire
Point de fusion
Point d'ébullition
Densité

Pression de vapeur

N° CAS

Etat Physique
Aspect

Solubilité

Masse molaire
Point de fusion
Point d'ébullition
Densité

Pression de vapeur

N° CAS

Etat Physique
Aspect
Solubilité

Masse molaire

Point de fusion
Point d'ébullition
Densité

Pression de vapeur

carbone et chloroforme
165,9

8,5°C

176,4°C

2,42 (22/4)

0,133 kPaa34,8°C

7783-00-8

Sous forme de cristaux hygroscopique déliquescents, incolores
Tréssoluble dans I'eau (1670g/L a 20 °C)

129

Se décompose a70 °C avant fusion

3(15/4)

0,266 kPaa15°C

10102-18-8

Solide hygroscopique

Soluble dans I'eau (850 gSL a 20 °C), insoluble dans I'éthanol
172,9

Se décompose a710°C

3,1

13410-01-0

Solide sous forme de cristaux blancs

Soluble dansI'eau (840 g/L a 35 °C)
188,9

31

Propriétés chimiques
[1a5,7]

Le sélénium est un produit stable quine s'oxyde pas a température ordinaire.

Fortement chauffé, il s'enflamme et brile avec une flamme bleue et formation de dioxyde de sélénium en répandant une odeur caractéristique désagréable.

Le sélénium porté a ébullition en présence d'air dégage des fumées rousses qui peuvent contenir du dioxyde de sélénium.

Il se combine directement avec de nombreux éléments:I'hydrogene, le fluor, le chlore, le brome, le phosphore... Il réagit aussi sur la plupart des métaux, le plus
souvent a haute température.

Le sélénium gris décompose I'eau a 160 °C ; la réaction a lieu deés 50 °C avec le sélénium amorphe et donne de I'acide sélénieux et de I'hydrogéne.

Les acides sulfurique et nitrique attaquent le sélénium. Fraichement préparé par réduction de son oxyde, le sélénium réagit vigoureusement avec l'acide nitrique. |1
est possible que la réaction soit influencée par des traces de matieres organiques.

Le séléniure d'hydrogéne H ,Se est susceptible de se dégager au cours de réactions chimiques faisant intervenir le sélénium ou ses composés, notamment au cours
des réactions chimiques suivantes :
= action de I'nydrogéne sur le sélénium ou ses composés solubles;
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= action de I'eau ou des acides sur les séléniures métalliques.

Le séléniure d'hydrogéne est un composé tres réactif qui commence a se dissocier en sélénium et hydrogéne a 160 °C. || se décompose rapidement a 'air humide en
formantun dépot de sélénium rouge. Avec l'acide nitrique et les produits oxydants, il peut donner une réaction explosive.

Le dioxyde de sélénium SeO 5 estun produit stable qui se dissout dans I'eau en donnantI'acide sélénieux H SO 3. La solution obtenue oxyde la plupart des métaux
al'exception de I'or, du platine et du palladium.

L'oxychlorure de sélénium SeOCl 7 est hydrolysé par I'eau en acide chlorhydrique et acide sélénieux. | réagit violemment avec les oxydes métalliques. Divers métaux
sont attaqués avec formation de chlorures métalliques.

VLEP et mesurages

Valeurs Limites d'Exposition Professionnelle

Des valeurs limites d’exposition professionnelle (VLEP) dans l'air des lieux de travail ont été établies pour le sélénium et ses composés.

Substance Pays VLEP 8h VLEP 8h VLEP CT VLEP CT
(ppm) (mg/m?) (ppm) (mg/m3)

Séléniure d'hydrogene France (VLEP reglementaire indicative - 0,0 0,07 0,05 0,17
2004)

Hexafluorure de sélénium, exprimée en Se France (circulaire 1987) 0,05 0,2 - -
Sélénium, metal Etats-Unis (ACGIH, TLV-TWA) - 0,2 - -
Séléniure d'hydrogene Etats-Unis (ACGIH, TLV-TWA) 0,05 0,16 - -
Hexafluorure de sélénium, exprimée en Se Etats-Unis (ACGIH, TLV-TWA) 0,05 0,4 - -
Composés du sélénium, exprimée en Se Etats-Unis (ACGIH, TLV-TWA) - 0,2 - -
Sélénium, métal Allemagne (Valeurs MAK) - 0,05 - -
Séléniure d'hydrogene Allemagne (Valeurs MAK) 0,015 0,05 - -
Composés inorganiques du sélénium, exprimée Allemagne (Valeurs MAK) - 0,05 - -
en Se

Méthodes d'évaluation de l'exposition professionnelle
[8a10]
= Prélevement par pompage de I'atmosphére sur filtre en cassette (le filtre est éventuellementimprégné si des composés volatils du sélénium peuvent étre
présents). Traitement du filtre adapté a la solubilité des composés du sélénium présents et a la composition du filtre.
= Dosage par spectrophotométrie d'absorption atomique de flamme, spectrophotométrie d'absorption atomique avec four graphite, spectrométrie a plasma.

Incendie - Explosion
[4, 5]

Sous l'effet de la chaleur, le sélénium s'enflamme trés difficilement, méme lorsqu'il se présente a I'état divisé. La combustion du sélénium dans I'oxygene est parfois
accompagnée d'une explosion, probablement due a une réaction d'oxydation de traces de matieéres organiques présentes en tant qu'impuretés catalysées par le sélé-
nium.

Le séléniure d'hydrogéne estun gaz trés inflammable qui peut former des mélanges explosifs avec l'air.
Les autres composés du sélénium cités dans le tableau | sont difficilement inflammables.

En cas d'incendie, les agents d'extinction préconisés sont:le dioxyde de carbone, les poudres chimiques et les mousses spéciales. L'eau peut étre utilisée sous forme d'un
brouillard.

En raison de la toxicité des fumées qui peuvent étre émises en cas d'incendie, les intervenants, qualifiés et prévenus du danger d'explosion d( a la chaleur, seront équipés
d'appareils de protection respiratoire autonomes isolants et de combinaisons de protection spéciales.

Pathologie - Toxicologie

Toxicocinétique - Métabolisme
[4,11,12]

Le sélénium est un micro-nutriment essentiel pour la majorité des espéces, y compris I'nomme. Il fait partie de nombreux enzymes, en particulier I'héme oxydase et
la glutathion peroxydase impliqués dans la défense cellulaire contre le stress oxydatif. De faibles doses de sélénium sont essentielles, de fortes doses sont toxiques. I/
est absorbé par voie orale ou par inhalation ; les composés de sélénium sont métabolisés par deux voies majeures (réduction en sélénium élémentaire ou réduction en
séléniure d’hydrogéne, puis méthylation) et excrétés dans I'urine, les féces, la sueur ou I'air expiré.
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Chez l'animal

Métabolisme et distribution

ChezI'nomme et chez I'animal, le sélénium est, aprés absorption, fixé aux érythrocytes, a I'albumine et aux globulines plasmatiques. L'albumine semble étre le
récepteur immédiat et sert de transporteur vers les sites de fixation tissulaires, en particulier, le foie, les reins, la rate, le pancréas, les os, les ongles et les cheveux. Chez
I'animal, la demi-vie d'élimination est estimée a 40 jours dans le foie et 30 jours dans le sang, les poumons, les reins, la rate, et le coeur.

Le passage transplacentaire a été montré in vitro sur placenta humain perfusé, le pic de concentration, dansla veine et I'artéere foetales, apparait 120 - 150 minutes
apres celuide l'artere maternelle ; 47 % de la dose reste fixé dans le placenta.
Les composés du sélénium sont métabolisés par deux voies majeures :

= réduction en sélénium élémentaire, puis, soitincorporation dans, ou fixation aux protéines aprés conversion en sélénocystéine, soit, apreés réaction avec des ions
métalliques, transformation en séléniures métalliques;

= réduction en séléniure d'hydrogene, puis méthylation en diméthylséléniure, diméthyldiséléniure ou en ion triméthylsélénonium.

Les réactions de méthylation sont catalysées par les méthyltransférases localisées dans le cytosol des cellules hépatiques et rénales. La formation de
triméthylsélénonium est saturable : en circonstances normales, le sélénium absorbé est métabolisé puis excrété sous la forme d'ion triméthylsélénonium, métabolite
urinaire principal. De fortes concentrations saturent cette voie et du diméthylséléniure et du diméthyldiséléniure volatils sont formés et excrétés par les poumons,
donnantune odeur alliacée a I'haleine. Le sélénium peut aussi étre excrété dans les féces ou la sueur.

Absorption
La biodisponibilité du sélénium dépend de sa forme chimique, du taux d'absorption et de I'état nutritionnel. Les séléniates et les sélénites de sodium sont les formes
inorganiques les mieux absorbées.
Chez l'animal (rat, souris ou chien), le taux d'absorption gastro-intestinale est meilleur aprés administration par gavage (> 80 %) que dans la nourriture (env. 50 %).
Un aérosol de sélénium élémentaire inhalé se dépose, chezle chien, a 80 % dans les poumons et 15 % dans le tractus respiratoire supérieur, il est absorbé en 4heures
(env.57).L'acide sélénieux et I'oxychlorure de sélénium peuvent étre absorbés par la peau.
Le sélénium traverse la barriére placentaire (env. 13 % de la dose ingérée) et se concentre dans I'épithélium neuronal de I'embryon ou les yeux, le foie et le squelette
du feetus; une quantité similaire passe dans le lait maternel.

Chez I'homme, I'absorption gastro-intestinale lors de prise médicamenteuse de différents composés varie de 44 a 95 % de la dose ingérée. L'absorption est plus
importante quand le composé est administré en solution et plus faible s'il est solide. Elle est plus efficace aprés une simple dose qu'aprés des doses journaliéres
répétées.

En milieu professionnel, la pénétration dans l'organisme se fait essentiellement par voies respiratoire (par le biais de l'inhalation de vapeurs et de poussieres),
digestive (par les mains souillées ou la déglutition de particules inhalées) et plus accessoirement cutanée ; par inhalation, la rétention du sélénium dans le tractus
respiratoire estde l'ordre de 40 a 60 %.

Excrétion

Chezlerat, I'excrétion est triphasique :

= la1rephase est caractérisée par une excrétion rapide dont le taux est fonction inverse de la dose administrée et de la concentration en sélénium alimentaire ; la
demi-vie d'excrétion varie de 19,5 jours pour 0,1 ppma 1,2 jours pour 1 ppm;

= la2¢€phaseestune période de transition, pendantlaquelle le taux d'excrétion est intermédiaire entre lesphases 1 et 3;

= la3€phaseestune période longue d'excrétion faible et constante quireprésente le renouvellement corporel a long-terme ; la demi-vie est de 103 jours. Le taux
d'élimination n'est plusinfluencé par la dose, mais il augmente avec le taux de sélénium alimentaire.

Unedose de 1 ppm, administrée dans la nourriture du rat, est excrétée pour 67 % dansl'urine et 10 % dans les feces ; I'élimination par voie respiratoire est inférieure
a 10 %. ChezI'homme, I'élimination est essentiellement urinaire (50 a 70 %), principalement sous forme libre mais également de dérivés méthylés,et plus
accessoirement fécale et pulmonaire. L'excrétion urinaire varie avec la dose et la fréquence d'administration ; apres 9 jours, elle correspond a 41-54 % de 0,1 mg
administré, 77 % de 1 mg et 36 % de 5x1 mg/j. La courbe d'élimination, comme chez I'animal, est triphasique avec des demi-vies de 1 jour, 8-10 jours et 115-116 jours.
L'excrétion dans I'air expiré esttrésfaible ; a trés forte exposition (au-dela de 0,9 mg/kg), I'odeur d'ail dans I'haleine est significative du diméthylséléniure.

Surveillance biologique de l'exposition

Le dosage du sélénium sanguin en fin de poste et celui du sélénium urinaire en fin de poste et fin de semaine peuvent étre utiles pour apprécier I'intensité de
I'exposition en milieu professionnel. Le sélénium urinaire refléterait plutét I'exposition récente (des 2 jours précédents) au sélénium, mais serait soumis a de larges
variations individuelles (alimentation...).

Il existe une valeur guide pour le sélénium urinaire (Voir Recommandations médicales).

Mode d'action

Le réle principal du sélénium est une activité anti-oxydante sous forme de coenzyme de la glutathion-peroxydase, responsable de la détoxication des peroxydes. La
toxicité du sélénium est attribuée a son interférence avec le métabolisme et la fonction des composés sulfurés. Il affecte les systemes enzymatiques associés a la
respiration cellulaire et remplace les groupements thiols (-SH) des déshydrogénases par des groupements (SeH) avec inhibition subséquente de I'enzyme.

Toxicité expérimentale

Toxicité aigué
[4,11,12]
La toxicité aigué orale varie avec la solubilité du composé du sélénium ; les plus solubles, comme les sélénite de sodium et séléniate de sodium, sont les plus
toxiques. Par inhalation, les composés du sélénium sont des irritants respiratoires séveéres.
Le tableau | indique les DL50 orales du sélénium et de quelques composés du sélénium.
Les symptémes ou les modifications observés, aprés une exposition orale, sont localisés au niveau :
= du systéme nerveux central : faiblesse musculaire, perte de la vigilance, irritabilité ;
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= du tractus respiratoire : congestion, hémorragies et cedémes pulmonaires, provoquant des difficultés respiratoires jusqu'a des spasmes d'asphyxie et la mort par
arrétrespiratoire ;

= du foie et des reins: modification du fonctionnement; a I'autopsie, on note une congestion et une nécrose hépatique et une congestion rénale accompagnée
d'hémorragies;

= delapeau etdespoils: dermatite et perte de poils;

= desparametres sériques:augmentation du taux d'hémoglobine et de I'nématocrite (chez le chien).

Les composés du sélénium sont des irritants respiratoires séveres aprés exposition par inhalation. Les observations ont été plus approfondies pour les deux

composés suivants :

= Hexafluorure de sélénium : les expositions, pendant 8 h, supérieures a 10 ppm (80 mg/m 3) sont létales chez la souris, le rat, le lapin et le cobaye ; 'autopsie révéle
des effets respiratoires séveres incluant cedeme, hémorragie, pneumonie interstitielle et des modifications dégénératives du foie, des reins et du cceur. Une
exposition a 5 ppm (40 mg/m 3) provoque un cedéme pulmonaire réversible alors qu'une exposition & 1 ppm (8 mg/m 3) est sans effet observable. La CL50 estde
25 ppm/h.

= Séléniure d'hydrogéne : des expositions de 8 h & des concentrations égales ou supérieures a 0,3 ppm (1 mg/m 3) sont létales pour le cobaye par pneumonie,
lésions hépatique et splénique. Il n'y a pas de |étalité pendant I'exposition, mais 50 % des animaux meurent au cours du premier mois suivant I'exposition.

Le sélénite de sodium est un irritant sévére pour I'ceil du lapin, s'il est appliqué sur la cornée ou injecté dans le stroma cornéal.

Composés Especes DL50 orale
Sélénium Rat/cobaye 6700 mg/kg
élémentaire
Sélénite de sodium Rat/souris 7 mg/kg
Lapin 2,25 mg/kg
Cobaye 5,06 mg/kg
Séléniate de sodium Rat 1,6 mg/kg
Lapin 2,25 mg/kg
Sulfure de sélénium Souris 370 mg/kg
Rat 38 mg/kg
Lapin 55 mg/kg
Disulfure de sélénium Rat 138 mg/kg

Tableau I. DL50 du sélénium et quelques composés.

Toxicité subchronique, chronique
[4,11,12,14,15]

En exposition subchronique ou chronique, le sélénium provoque, par voie orale, une déshydratation de I'animal et des Iésions hépatiques, pancréatiques et
spléniques, et par inhalation, une irritation respiratoire.

La toxicité chronique du sélénium, chez I'animal, a surtout été étudiée avec le sélénite et le séléniate de sodium. Par voie orale, ces deux composés sont plus toxiques
chezleratque chezlasouris. Ils provoquent une diminution de croissance, une baisse de la prise de poids, des lésions du foie (cirrhose, nécrose...), une hypertrophie
du pancréas etde la rate, et une modification des paramétres biologiques sériques et urinaires qui serait due a une déshydratation provoquée par la baisse de
consommation hydrique. Les doses sans effet toxique observé (NOAELs) sont résumées dans le tableau Il.

Par inhalation, le dioxyde de sélénium provoque, chez le rat, détresse respiratoire, perte de poids et anémie. Tous les animaux meurent entre le 8 € et le 33 € jour
d'exposition selon la concentration (0,006 a 0,03 mg/l/j) ; a I'autopsie, on observe des modifications dégénératives du foie et des tubules rénaux, une dystrophie du
muscle cardiaque etune hypertrophie de la rate.

Substance Voie orale Espéce NOAEL

Sélénite Dansla Rat 0,2mg/kg/j 42j.
de sodium nourriture Hamster 0,61 mg/kg/j 42j.
Sélénite Dans l'eau Rat 0,4 mg/kg/j 9 90j.
de sodium de boisson Souris 0,9 mg/kg/j 90j.
Séléniate Dans l'eau Rat 0,4 mg/kg/j 90;.
de sodium de boisson Souris 0,8 mg/kg/j 90;.

Tableau Il. NOAEL de composés du sélénium
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Effets ototoxiques

Effets génotoxiques
L'effet génotoxique du sélénium et de ses composés est variable en fonction des composés.

Invitro, le séléniate et le sélénite de sodium sont mutagenes, sans activation métabolique, dans le test d'Ames sur Salmonella typhimurium (TA98, TA100, et TA1537) ; le
sulfure de sélénium n'est mutagéne que pour la souche TA97 et I'acide sélénique, pour TA1535. Le sélénite de sodium provoque des lésions de 'ADN chez Bacillus
subtilis, alors que le séléniate n'a pas d'action. Le séléniure, le sélénite et le séléniate de sodium, dans un ordre décroissant d'activité, en présence ou non de
glutathion, augmentent le taux de synthése non programmée de 'ADN dans les cellules ovariennes de hamster chinois (CHO) et I'acide sélénique dans les
fibroblastes humains. Le sélénite de sodium, I'acide sélénieux, I'acide sélénique et I'oxyde de sélénium augmentent le taux d'aberrations chromosomiques dans les
lymphocytes humains en culture, alors que le séléniate de sodium est inactif ; le sélénium élémentaire, le dioxyde de sélénium, les séléniure et sélénite de sodium
augmentent, en ordre décroissant d'activité, le taux d'échanges entre chromatides-sceurs dans les cultures de lymphocytes humain, ou de cellules V79 de hamster ; le
séléniate de sodium n'est actif qu'en présence d'activateur métabolique [16].

Invivo, le sélénite et le séléniate de sodium augmentent, en fonction de la dose administrée, dans les cellules de mcelle osseuse de souris, les aberrations
chromosomiques et les perturbations du fuseau, mais pas les micronoyaux ; le sélénite est plus puissant que le séléniate [17]. Le sulfure de sélénium augmente
légérement le taux de micronoyaux dans la moelle osseuse de rat, sans effet sur les aberrations chromosomiques [18] ; chez la souris, il provoque I'effetinverse [19].

Effets cancérogénes
[12,20 a 22]

Les composés du sélénium ont été testés chez la souris et le rat par voie orale. Bien que, dans une expérience chez le rat, le sélénium ait provoqué une augmentation
du taux de tumeurs hépatiques, les données disponibles sont insuffisantes pour permettre une évaluation de la cancérogénicité. En outre, la majorité des données
indique un effet anti-néoplasique du sélénium.

Les études en laboratoire n'ont pas montré de corrélation entre une exposition au sélénite ou au séléniate de sodium et une augmentation du taux des tumeurs
induites chezle rat (0,43 mg/kg/j dans la nourriture pendant 25 mois ou 4 ppm dans l'eau de boisson pendant 2 ans) ou la souris (3 ppm dans |'eau de boisson, toute
la vie).

Au contraire, le mélange de sulfure et de disulfure de sélénium administré par gavage, 7 j/sem pendant 103 semaines a des rats (3 ou 5 mg/kg/j) et des souris (20 ou
100 mg/kg/j) provoque, a forte dose, une augmentation des carcinomes hépatocellulaires chez le rat des deux sexes et la souris femelle ; 'incidence des carcinomes et
adénomes bronchoalvéolaires est augmentée chez la souris femelle a forte dose.

Les souris C3H, connues pour développer des adénocarcinomes spontanés de la glande mammaire avec une incidence de 80-100 % a I'age de 12-16 mois, voient ce
taux baisser a 45 % si elles sont exposées a 0,45 ppm de dioxyde de sélénium dans la nourriture eta 10 % si, en plus, I'eau de boisson contient 1 ppm de sélénium. Le
temps de latence d'apparition des tumeurs est augmenté. A ces concentrations, le sélénium n'a pratiquement aucun effet toxique sur le poids ou la survie des souris.
Mode d'action [20]

Le sélénium semble agir par plusieurs mécanismes selon la dose, la forme chimique et la nature du stress cancérogene :ilinhibe la formation d'adduits covalents a
I'ADN, retarde le stress oxydatif sur TADN, les lipides et les protéines et module les évenements cellulaires et moléculaires critiques pour l'inhibition de la croissance
cellulaire et le processus de cancérogenese. L'effet protecteur n'est pas seulement attribuable a 'action de la glutathion peroxydase ; dans sa fonction protectrice
majeure, le sélénium empéche la transformation maligne des cellules en agissant comme oxydoréducteur dans le processus d'activation-inactivation des facteurs de
croissance cellulaire et d'autres protéines, en inhibant la réplication des virus et 'activation des oncogénes et en agissant comme accepteur de groupements méthyles
[21].

Effets sur la reproduction
[4,12]

A forte dose, le sélénium diminue Ia fertilité des animaux, probablement en relation avec la déshydratation induite, et agit sur le développement des petits de fagon
variable selon le composé.

Fertilité

Une dégénérescence et une atrophie testiculaires significatives sont observées chez la souris male (dioxyde de sélénium, 0,035 mg/kg/j en injections intrapéritonéales

pendant 90 jours). Les effets toxiques sur les gonades du séléniate de sodium, administré dans I'eau de boisson, sont probablement liés a la déshydratation induite :

= chezleratmale (16 ppm), il produit des lésions testiculaires (cedéme intra tubulaire, oligospermie, foyers épars de spermatides dégénérés) et des altérations de
I'activité de certains enzymes dans les cellules testiculaires (baisse de I'activité sorbitol déshydrogénase, augmentation de I'activité gamma-glutamyl-transpeptidase
et béta-glucuronidase) ;

= chezlafemelle, une exposition identique, avant, pendant ou aprés l'accouplement, augmente la durée du cycle cestral et de la gestation etinduit une baisse du
nombre de corpsjaunes et d'implants par portée. Une telle exposition pendant la gestation provoque, en plus, une diminution du nombre de foetus vivants par
portée, du poids feetal, de la proportion de petits vivants a la naissance et de la survie pendant la lactation.

Développement

Le sélénite de sodium administré par gavage a des souris CD1 femelles (3,5-5- 7 - 14 mg/kg/jdu 6 €au 13 €jour de gestation) induit, a la forte dose uniquement, 44 %
de mortalité maternelle, 40 % de réduction de viabilité des portées, une baisse du poids a la naissance et une baisse de la prise de poids au 3 €jour apreés la naissance.
Chezlerat(0,15-3-4,5ppmdanslanourriture, de 8 semaines avant l'accouplement jusqu'au 14 € jour de gestation), il ne provoque aucun effet toxique sur les
meres ou les feetus. Dans une étude sur 3 générations chez la souris, le séléniate de sodium (0,42 mg/kg/j dans I'eau de boisson) n'a pas d'effet sur la reproduction
alors que le sélénite de sodium, a la méme dose, affecte la reproduction de 50 % des couples traités.

Le sélénium est tératogéne chez les oiseaux et les animaux domestiques (porcs, ovins, bovins) mais il a peu été étudié chez I'animal de laboratoire du fait de la forte
toxicité maternelle. Les effets tératogénes ont été étudiés sur des embryons de raten culture. Le sélénite et le séléniate de sodium sont embryolétaux in vitro,
respectivement a 20 et 300 |iM ; il provoquent des déformations des cavités optiques et un gonflement du rhombencéphale chezles embryons viables.
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Le dioxyde de sélénium (0,002 mg, aux 1 €, 5€et 9 €jours d'incubation, dans le sac vitellin de I'ceuf de poule) provoque des lésions macroscopiques (nanisme, orteils
recourbés et contractés, becs craquelés et raccourcis, modifications de I'estomac, de l'intestin, du foie et, dans les cas les plus sévéres, du cceur).

Toxicité sur 'Homme

Les intoxications aigués peuvent se traduire par une irritation des muqueuses digestives, respiratoires et oculaires, cette irritation est variable selon le composé et
peut aller jusqu'a un effet corrosif sur la peau et les yeux. En cas d'ingestion, des signes neurologiques ont été rapportés. L'inhalation répétée de faibles
concentrations peut provoquer une altération de I'état général et une irritation des muqueuses et de la peau. Les données sont insuffisantes pour évaluer I'existence
d'un effet cancérogéne du sélénium en milieu professionnel. Les études environnementales ne montrent pas d'effet du sélénium sur la fertilité ou le développement.

Toxicité aigué

[2,4,23,28]
Quelques cas d'intoxications ont été décrits lors d'ingestion de denrées issues de régions séléniferes, ou lors d'ingestions accidentelles ou volontaires de suppléments
diététiques ou de produits pour nettoyage de fusils ; les symptémes associent diversement des troubles digestifs (diarrhées) et des signes neurologiques
(convulsions, coma).
Lors d'expositions professionnelles au sélénium et a ses composés, les intoxications peuvent faire suite a une inhalation massive de gaz, voire de vapeurs ou de
poussiéres ou a une projection sur la peau. Les principaux symptémes décrits sont des signes d'irritation cutanée, oculaire ou respiratoire, variables en fonction des
produits, la pigmentation rose des phanéres et I'odeur alliacée de 'haleine étant caractéristiques de ce type d'intoxication.
Le sélénium élémentaire peut entrainer, lors d'inhalation de fortes concentrations de poussiéres ou de fumées, des signes d'irritation nasale et pulmonaire avec toux,
dyspnée voire douleur thoracique, une épistaxis voire une anosmie, le plus souvent réversibles aprés cessation de I'exposition.

Quantau séléniure d'hydrogéne, il peut étre responsable de signes d'irritations pulmonaire et oculaire, voire d'un cedéme pulmonaire Iésionnel d'apparition
retardée (latence de 2 a 8 heures) et d'évolution le plus souvent favorable bien que des séquelles fonctionnelles respiratoires soient possibles ; des troubles digestifs
completent souvent ce tableau.

L'oxychlorure de sélénium peut étre a l'origine de brllures cutanées avec bulles et nécrose, et également d'atteinte pulmonaire moins sévere qu'avec le séléniure
d'hydrogéne.

Enfin, le dioxyde de sélénium est fortement irritant pour les voies aériennes supérieures, entrainant une toux parfois accompagnée d'une dyspnée etd'un
syndrome bronchique, mais aussi pour les yeux (conjonctivite avec coloration rose de la paupiére, blépharoconjonctivite) ; lors d'un contact avec la peau, peuvent
apparaitre des signes d'irritation cutanée associés parfois a une nécrose, mais aussi une dermite eczématiforme ou un rash urticarien, voire des douleurs unguéales
avec périonyxis.

Toxicité chronique

[2, 4,23, 25, 28]
Les cas d'intoxication professionelle concernent des expositions principalement par inhalation. lls associent des symptémes non spécifiques : asthénie, irritabilité,
perte de poids, tremblements, parfois anosmie (génant la détection olfactive) ; trés fréquemment, des troubles gastrointestinaux avec nausées, vomissements,

diarrhées, dyspepsie, douleurs gastriques complétent le tableau ; des signes d'irritation cutanée (érythéme, coloration rose...), nasale ou oculaire (conjonctivite,
blépharite) sont souvent présents.

D'autres symptdmes seront plus évocateurs d'intoxication par le sélénium, comme I'odeur alliacée de I'haleine et de la sueur, le goGt métallique dans la bouche, la
sudation excessive ainsi que la coloration rose de la paupiere, les modifications des phanéres (ongles cassants, striés ou mous, alopécie, coloration rose des phanéres,
perte de cheveux), la paleur ou l'ictére cutané. Ces symptdmes sont le plus souvent réversibles en quelques semaines.

Effets cancérogénes
[2,27,28]
Les données concernantun éventuel effet cancérogéne du sélénium font I'objet de discussions. Plusieurs études épidémiologiques réalisées dans la population

générale non professionnellement exposée ont montré une relation inverse entre la quantité de sélénium absorbé par I'alimentation (ou le taux de sélénium
sanguin) etl'incidence des cancers, dans les limites d'une ingestion alimentaire quotidienne de sélénium n'entrainant pas d'effets toxiques (< 400 pg/j).

Aucune étude consacrée au risque cancérogene dans une population professionnellement exposée au sélénium et a ses composés n'a été retrouvée.

Effets sur la reproduction
[2,23,26,28,29]

Un effet tératogéne chez 'homme semble pouvoir étre écarté.

Une étude italienne réalisée dans la population générale (10 000 sujets) a recherché les effets sur la reproduction d'une exposition chronique a des concentrations
del'ordrede 7 a9 pg/L de séléniuminorganique hexavalentdansI'eau de boisson (inférieures a la valeur réglementaire de 10 pg/L mais supérieures a celles de
régions avoisinantes de 1 pg/L) ; aucun effet toxicologiquement significatif sur la reproduction (fausses couches, poids de naissance, fréquence de malformations) n'a
été mis en évidence. Les autres études, lors d'expositions environnementales a des composés du sélénium, sont également négatives.

Seulun auteur a rapporté dans un laboratoire ol du sélénite de sodium est utilisé, 4 cas de fausses couches et 1 cas de malformation pied-bot bilatéral parmi 5
femmes enceintes sur une période de 5 ans; les données d'exposition sont trop imprécises pour conclure a une relation de cause a effet.

Réglementation

Rappel:La réglementation citée est celle en vigueur a la date d'édition de cette fiche : 4 € trimestre 2011
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
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Mesures de prévention des risques chimiques (agents chimiques dangereux)
= ArticlesR.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

= ArticlesR.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 19 juillet 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- 4du Code de la sécurité sociale : déclaration obligatoire d’emploi a la Caisse primaire d’assurance maladie et a l'inspection du travail ; tableau n° 75.

Entreprises extérieures

= Article R.4512-7 du Code du travail et arrété 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

Le réglement (CE) n°® 1272/2008 du Parlement européen et du Conseil du 16 décembre 2008 (L 353, JOUE du 31 décembre 2008), dit « Reglement CLP », introduit dans
I'Union européenne le systeme général harmonisé de classification et d'étiquetage ou SGH. La classification et I'étiquetage du sélénium, du sélénite de sodium et des
«composés du sélénium a I'exception dusulfoséléniure de cadmium et de ceux nommément désignés » harmonisés selon les deux systémes (reglement et directive
67/548/CEE), figurent dans I'annexe VI du réglement. La classification est :

1| sélénium:
= selon le réglement CLP (reglement (CE) n° 1272/2008) modifié
Toxicité aigué, catégorie 3; H331
= Toxicité aigué, catégorie 3; H301
. Toxicité spécifique pour certains organes cibles, exposition répétée, catégorie 2 ; H373(**)
Danger pour le milieu aquatique - Toxicité chronique, catégorie 4; H413

(*) Cette classification est considérée comme une classification minimale ; La classification dans une catégorie plus sévere doit étre appliquée si des données accessibles le
justifient. Par ailleurs, il est possible d'affiner la classification minimum sur la base du tableau de conversion présenté en Annexe VIl du reglement CLP quand I'état physique
de la substance utilisée dans I'essai de toxicité aigué par inhalation est connu. Dans ce cas, cette classification doit remplacer la classification minimale.

(**) Selon les régles de classification préexistante, la classification s'appliquait pour une voie d'exposition donnée uniquement dans les cas ou il existait des données justifiant
la classification en fonction de cette voie. Le reglement CLP prévoit que la voie d'exposition ne doit étre indiquée dans la mention de danger que s'il est formellement prouvé
qu'aucune autre voie ne peut conduire au méme danger. Faute d'informations sur les voies d'exposition non classées (absence de données ou absence d'effet), la
classification préexistante a été convertie en classification CLP mais sans précision de voie d'exposition".
= selon la directive 67/548/CEE

Toxique ;R 23/25R33

Dangereux pour I'environnement; R 53

2 | sélénite de sodium:

= selon le reglement CLP (réglement (CE) n° 1272/2008) modifié
- Toxicité aigué, catégorie 2 ; H300
= Toxicité aigué, catégorie 3; H331
Sensibilisation cutanée, catégorie 1; H317
Danger pour le milieu aquatique - Toxicité chronique, catégorie 2; H411
EUH 031
= selon la directive 67/548/CEE
= Toxique;R 23
> Tréstoxique; R 28R 31
Sensibilisant; R 43
Dangereux pour I'environnement; R51/53
C) composés purs du sélénium a I'exception du sulfoséléniure de cadmium et de ceux nommément désignés dans I'annexe VI du réglement CLP:
= selon le reglement CLP (réglement (CE) n° 790/2009 de la Commission du 10 ao(t 2009 modifiant le reglement (CE) n° 1272/2008)
= Toxicité aigué, catégorie 3; H331
Toxicité aigué, catégorie 3; H301
. Toxicité spécifique pour certains organes cibles, exposition répétée, catégorie 2 ; H373
Danger pour le milieu aquatique - Toxicité aigué, catégorie 1; H400
Danger pour le milieu aquatique - Toxicité chronique, catégorie 1; H410
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= selon la directive 67/548/CEE
Toxique ;R 23/25R 33
Dangereux pour I'environnement; R 50/53

4 | mélanges (préparations) contenant du sélénium et/ou du sélénite de sodium et/ou des « composés du sélénium a I'exception du sulfoséléniure de cadmium et de ceux
nommément désignés » :
= 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 ministere 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

En raison de la grande toxicité du sélénium et de ses composés par inhalation et par ingestion, des mesures sévéres de prévention et de protection s'imposent lors de
leur stockage et de leur manipulation.

Au point de vue technique

Stockage

= Stocker le sélénium et ses composés dans des locaux frais et bien ventilés, a I'abride I'humidité et de toute source de chaleur ou d'ignition (rayons solaires,
flammes, étincelles...), a I'écart des produits incompatibles.

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

= Prendre toutes dispositions pour éviter I'accumulation d'électricité statique en particulier en présence de séléniure d'hydrogéne.

= Lesoldeslocaux seraincombustible et concu pour permettre un nettoyage aisé en cas de déversement de produit.

Manipulation
Les prescriptions relatives aux zones de stockage sont applicables aux ateliers ol sont utilisés le sélénium et ses composés. En outre :
= Instruire le personnel desrisques présentés par les produits, des précautions a observer et des mesures a prendre en cas d'accident.

= Eviter linhalation de poussiéres, de vapeurs ou de brouillards. Effectuer en appareil clos toute opération industrielle qui s'y préte. Prévoir une aspiration du
produit a sa source d'émission ainsi qu'une ventilation générale des locaux. Prévoir également des appareils de protection respiratoire pour certaines opérations
exceptionnellesde courte durée ; leur choix dépend des conditions de travail. Siun appareil filtrant peut étre utilisé, il doit &tre munid'un filtre de type P3. Pour
desinterventions d'urgence, le port d'un appareil de protection respiratoire isolant autonome est nécessaire. Une attention particuliére devra étre portée aux
opérations susceptibles de dégager du séléniure d'hydrogene qui, plus lourd que l'air, se rassemble dans les parties basses.

= Procéder a des contrbles d'atmosphere.

= Eviter le contact du produit avec la peau et les yeux.
Mettre a la disposition du personnel des vétements de protection, des masques, des gants et des lunettes de sécurité. Ces effets seront maintenus en bon état et
nettoyés aprés chaque usage. Le personnel chargé du nettoyage sera averti des risques présentés par les produits.

= Prévoir I'installation de douches et de fontaines oculaires.
= Nepasfumer, boire et manger dans les ateliers.

= Observer une hygiéne corporelle et vestimentaire trés stricte : passage a la douche et changement de vétements apres le travail, lavage des mains et du visage
avant les repas, séparation stricte des vétements de travail et des effets personnels.

= Nejamais procéder a des travaux sur ou dans des cuves et réservoirs contenant ou ayant contenu du sélénium ou ses composés sans prendre les précautions
d'usage [31].

= En casdefuite ou de déversement accidentel de sélénium ou d'un de ses composés, récupérer immédiatement le produit par aspiration mécanique - en évitant
de générer des poussieres dans le cas d'un solide - dans des récipients prévus a cet effet, propres et secs, résistants et étanches ou apres I'avoir recouvertde
matériau absorbantinerte (vermiculite, sable, terre) dansle cas d'une solution. Laver a grande eau la surface ayant été souillée.

Sile déversement estimportant, supprimer toute source potentielle d'ignition, aérer la zone, évacuer le personnel en ne faisant intervenir que des opérateurs

entrainés, munis d'un équipement de protection approprié.

= Nepasrejeter al'égout ou dans le milieu naturel les eaux polluées par du sélénium ou dérivés.

= Adéfautde recyclage possible, éliminer les déchets dans les conditions autorisées par la réglementation.

Au point de vue médical
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= Al'embauche et au cours des visites périodiques, I'examen clinique comportera, entre autres, un examen pulmonaire et des examens de la peau, des phanéres et
des muqueuses.
On évitera d'affecter a un poste comportant un risque d'exposition au sélénium et a ses composés les personnes souffrant d'atteintes hépatique, rénale ou
neurologique séveéres ou en cours d'évolution ; ceux souffrant d'une dermatose étendue ou d'une affection respiratoire ne devraient pas étre exposés a
I'hydrogene sélénié, a I'oxychlorure de sélénium ou au dioxyde de sélénium.

= Desexamens complémentaires comprenant des épreuves fonctionnelles respiratoires, un bilan hépatique voire une NFS pourront étre utilement réalisés avec
une fréquence laissée a I'appréciation du médecin du travail en fonction de l'importance de I'exposition.

= Le FIOH (Finnish Institute of occupational Health) a établiune valeur guide (BAL) pour le sélénium urinaire en fin de poste et fin de semaine (sans valeur chiffrée
définie) [24].

= Oninformera les travailleurs qui risquent accidentellement d'étre exposés a certains composés du sélénium (hydrogene sélénié, oxychlorure de sélénium ou
dioxyde de sélénium) du danger du produit méme a trés faible concentration. Les travailleurs seront également informés que les effets sur la santé peuvent
apparaitre quelques heures apreés inhalation et que les premiers symptémes peuvent étre insidieux.

= Lorsd'accidents aigus, demander dans tous les cas I'avis d'un médecin ou du centre antipoison 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
méme faiblement souillés ou suspectés de I'étre. Dans tous les cas, une consultation médicale s'imposera.

= En casde projection oculaire, laver immédiatement et abondamment a I'eau pendant quinze minutes au moins, paupiéres bien écartées.
Une consultation ophtalmologique sera indispensable dans tous les cas, quel que soit I'état initial.

= En casd'ingestion, ne pas provoquer de vomissements et ne pas faire ingérer de liquides. Rincer la bouche. Consulter immédiatement un médecin.

= Encasd'inhalation, retirer le sujet de la zone aprés avoir pris toutes les précautions nécessaires pour les intervenants. Retirer en méme temps les vétements
méme faiblement souillés ou suspectés de I'étre. Lors d'exposition aux composés gazeux, quelle que soit la symptomatologie initiale et du fait de la latence
(quelques heures a quelques jours) d'apparition des symptdmes, faire impérativement hospitaliser la victime dans les plus brefs délais en ambulance médicalisée.

= Danslesdeux derniers cas, si la victime est inconsciente, la placer en position latérale de sécurité, la maintenir au repos absolu et mettre en route le traitement
symptomatique : oxygénothérapie au masque ou en cas d'arrét respiratoire, mettre en ceuvre des manceuvres de réanimation ; la transférer par ambulance
médicalisée en milieu hospitalier pour traitement symptomatique.
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