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PREAMBULE

Le présent rapport a été établi sur la base des informations fournies a I'INERIS,
des données (scientifiques ou techniques) disponibles et objectives et de la
réglementation en vigueur.

La responsabilité de I'INERIS ne pourra étre engagée si les informations qui lui ont
été communiquées sont incompléetes ou erronées.

Les avis, recommandations, préconisations ou équivalent qui seraient portés par
I'INERIS dans le cadre des prestations qui lui sont confiées, peuvent aider a la
prise de décision. Etant donné la mission qui incombe a I'INERIS de par son
décret de création, I'INERIS n'intervient pas dans la prise de décision proprement
dite. La responsabilité de I'INERIS ne peut donc se substituer a celle du décideur.

Le destinataire utilisera les résultats inclus dans le présent rapport intégralement
ou sinon de maniéere objective. Son utilisation sous forme d'extraits ou de notes de
synthése sera faite sous la seule et entiére responsabilité du destinataire. Il en est
de méme pour toute modification qui y serait apportée.

L'INERIS dégage toute responsabilité pour chaque utilisation du rapport en dehors
de la destination de la prestation.
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1 RESUME

A la demande du bureau des substances et des préparations chimiques, une
analyse de sensibilité et des incertitudes du modéle servant a estimer I'exposition
de I'hnomme a partir de I'environnement, dans le cadre de la réglementation des
substances chimiques nouvelles et existantes, a été réalisée. Les concepts sur
lesquels repose le modele, les équations utilisées et les limites d’application ont
été exposées. L'étude de I'INERIS a pu s’appuyer sur la these de Schwartz,
réalisée en I'an 2000, et portant sur la qualité des modéles utilisés pour évaluer
'exposition de 'homme aux substances chimiques. Une analyse de sensibilité
monoparameétrique et une analyse probabiliste de la dose totale d’exposition
réalisée pour difféerentes substances aux propriétés physico-chimiques
contrastées ont permis de compléter I'analyse.

Le modele utilisé pour estimer I'exposition de 'homme via I'environnement est
constitué d'un ensemble d'équations simples, permettant de calculer les
concentrations dans les différents milieux d’exposition a I'état stationnaire et la
dose totale d’exposition. Les voies d’exposition prises en compte sont I'ingestion
de poisson, de végétaux (partie racinaire, partie aérienne), de produits laitiers,
l'ingestion de viande, d’eau de boisson et I'inhalation d’air.

Le modele comporte de nombreuses hypotheses simplificatrices, génératrices
d’incertitudes, en particulier pour la modélisation des concentrations dans la
chaine alimentaire.

Le calcul des concentrations dans ces milieux, a partir des équations fournies pour
estimer par défaut les coefficients de transfert, repose toujours sur le coefficient de
partition octanol-eau (Kow), supposé étre un bon indicateur de la partition des
substances organiques entre les phases aqueuses et les phases lipidiques,
caractéristiques des étres vivants. Le coefficient de partage octanol-eau joue donc
un réle important dans le modele, en lI'absence de mesures permettant de
renseigner les paramétres de transfert de maniére spécifique.

Compte-tenu du domaine de validité des différentes équations de transfert
utilisées, la construction du modéle est orienté pour traiter les substances
persistantes, non ionisables, ayant un caractere lipophile intermédiaire. Les
concentrations de substances inorganiques, comme les métaux, ne peuvent donc
pas étre estimées a partir des équations fournies.

Toutefois, les résultats obtenus montrent que pour les substances peu lipophiles,
solubles ou volatiles, I'exposition est liée principalement a des voies d’exposition
directes (ingestion d’eau ou inhalation d’air). Pour ces substances, les incertitudes
sur la dose totale d’exposition calculée par EUSES sont limitées. Elles sont liées
principalement a la variabilité des parameétres d’exposition et la contribution des
voies a la dose totale d’exposition, fournie par le modele, est correcte.

Pour les substances lipophiles ou tres lipophiles, I'exposition est indirecte et met
en jeu la chaine alimentaire. Les résultats du modéle pour ces substances posent
des problemes : répartition de I'exposition entre les différentes voies erronée,
concentrations déviant de 1 a 3 ordres de grandeur par rapport aux mesures,
courbes de distribution de la dose d’exposition tres étendues et incertitudes tres
importantes.
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Ces mauvais résultats sont liés a I'estimation des concentrations dans le poisson,
les végétaux, le lait et la viande et la détermination des quantités d’aliments
consommes.

Ainsi, les priorités d’amélioration du modele d’exposition de I'homme via
'environnement semblent étre :

> la définition du facteur de bioconcentration dans le poisson,

> la prise en compte du dépot de particules sur les végétaux et I'estimation de la
fraction de substance sous forme particulaire,

> la définition de modeles pour estimer les concentrations dans les graisses
animales,

> une meilleure différentiation des aliments consommeés avec la prise en compte
des mécanismes de transfert propres a ces différents types d’aliments.
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2 INTRODUCTION

Le bureau des substances et des préparations chimiques a demandé a I'INERIS
d’étudier la sensibilité du modéle servant a estimer I'exposition de ’lhomme a partir
de I'environnement, dans le cadre de la réglementation des substances chimiques
nouvelles et existantes.

Le but étant d’identifier dans le modele les facteurs de transfert sur lesquels il
serait souhaitable de travailler de maniére prioritaire pour améliorer la qualité du
modéle, il est proposé de compléter I'analyse de sensibilité demandée (qui
renseigne sur l'influence de ces parametres sur le résultat) par une analyse des
incertitudes (qui permettra également d’apporter des informations sur la précision
des équations de régression servant a estimer les parametres de transfert des
substances dans les milieux d’exposition).

Le modele utilisé pour estimer I'exposition de 'homme via I'environnement est
constitué d'un ensemble d'équations simples permettant de calculer les
concentrations dans les différents milieux d’exposition et la dose d’exposition
totale. Ce modeéle est décrit dans le Technical Guidance Document (TGD)
(European Commission, 2003) et les équations de ce modele ont été codées dans
le logiciel EUSES (European Commission, 2004).

Dans un premier temps, le contenu du modele et ses équations seront rappelés,
les concepts théoriques sur lesquels reposent le modeéle et les conditions
d’application seront exposés. Pour cela, 'INERIS s’appuiera sur l'analyse de
Schwartz (2000) qui a rédigé une thése sur la qualité des modeles utilisés pour
évaluer l'exposition de I'homme aux substances chimiques. Ses travaux sur
l'incertitude du modéle seront ensuite présentés. Enfin, les résultats d’essais de
calcul menés par I'INERIS sur des substances aux propriétés contrastées
viendront compléter les conclusions de cette analyse.

3 PRESENTATION DU MODULE DE CALCUL DE L’EXPOSITION
DE L'HOMME VIA L'ENVIRONNEMENT ET LIMITES DE CE
MODELE

3.1 CONTENU DU MODELE D'EXPOSITION DE L'HOMME VIA L'ENVIRONNEMENT

Les voies d’exposition prises en compte dans le modele déedié a 'estimation de
I'exposition de I'hnomme via I'environnement sont au nombre de six:

> l'ingestion de poisson,

» lingestion de végétaux (partie racinaire, partie aérienne),
> l'ingestion de lait,

> l'ingestion de viande,

> lingestion d’eau de boisson,

> linhalation d’alir.

Le mode de calcul de la concentration des substances chimiques dans les milieux
d’exposition et de la dose d’exposition totale est décrit ci-dessous. Ce module est
constitué d’équations linéaires, qui suppose l'état stationnaire atteint dans les
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différents compartiments, et d’équations de régression. Ces équations de
régression encore appelées QSAR (Quantitative Structure Activity Relationship)
ou QPPR (Quantitative Property Property Relationship) sont des relations
statistiques établies entre un paramétre connu, descripteur de la substance et un
parametre a estimer.

3.2 CONCENTRATION DANS LE POISSON

3.2.1 EQUATIONS UTILISEES

La concentration dans le poisson est obtenue par le produit de la concentration de
substance dissoute dans les eaux superficielles douces par un facteur de
bioconcentration (BCF).

C poisson: BCF poisson: Ceau (1)
avec Cpoisson : CcOncentration dans le poisson [kge.KGrrais ]
BCFpaisson - facteur de bioconcentration pour e poisson [P Korais]
Cea : cONcentration dans les eaux superficielles [kge.m 3]

En I'absence de données de mesures utilisables pour une substance, le BCF peut
étre calculé a partir des relations suivantes :

loC BCF poissor— 0:85:10¢ Kow - 0,70- 3 (2 si<logKow€£6

n=55, 12 = 0,90

109 BCF poisson= - 0,20%(log Kow )’ + 2,74¥0g Kow- 4,72- 3 (3) s 6<logKow £ 10

n=52,r*=0,78
avec BCFyoisson - facteur de bioconcentration pour le poisson [P Kgais?]
Kow : coefficient de partition octanol-eau [e.m]

n : nombre de couples de données Kow/BCF ayant servi a établir I’ équation
r? : Coefficient de détermination

Le domaine d’application des équations 2 et 3 correspond a des substances ayant
un log Kow allant de 1 a 10. En dehors de ce domaine, le BCF est estimé a l'aide
de la valeur minimale ou maximale du domaine d’application.

L’incertitude sur le facteur de bioconcentration dérivé de la relation (3) est plus
importante que pour la relation (2), compte-tenu des difficultés expérimentales
rencontrées lors de mesures réalisées sur des substances ayant un coefficient de
partage octanol-eau (Kow) élevé (c’est-a-dire les substances tres lipophiles).

3.2.2 HYPOTHESES SOUS-TENDANT L'APPLICATION DU SOUS-MODELE
« CONCENTRATION DANS LE POISSON » ET DOMAINE D’ APPLICATION

L'utilisation du facteur de bioconcentration suppose que la concentration dans le
poisson atteint un niveau stationnaire. Cela suppose également une concentration
constante de la substance chimique dans I'eau. Par ailleurs, cet état stationnaire
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doit étre atteint rapidement, car la croissance des organismes aguatiques est
négligée.

L’estimation du facteur de bioconcentration ne repose que sur le caractere
lipophile des substances. Les phénomenes de biomagnification ne sont pas pris

en compte. Les concentrations calculées dans le poisson correspondent donc a
des poissons de petites tailles, appartenant plutdt au bas de I'échelle trophique.

Les relations (2) et (3) ne s’appliguent normalement que pour :

> des substances ayant une masse molaire inférieure a 700 g/mol, compte-tenu
des propriétés des substances ayant servi a les définir ;

» des substances ne se dissociant pas dans lI'eau. En effet, ces relations
s’appuient sur la liposolubilité des substances. Or, la fraction ionique est
essentiellement hydrophile. Les relations ne peuvent donc s’appliquer qu’a la
fraction non ionisée des substances ;

> des substances relativement persistantes, car ces relations ont été établies a
partir de substances peu métabolisées par les organismes aquatiques et la
métabolisation de la substance par le poisson n'est pas considérée par
ailleurs ;

> des poissons d’eau douce, car les données utilisées pour définir les relations
sont issues de poissons de ce type et non de poissons d’origine marine.

3.3 CONCENTRATION DANS LES PLANTES

3.3.1 EQUATIONS UTILISEES

Le sous-modéle utilisé pour estimer les concentrations dans la partie aérienne des
plantes est issue du modele de Trapp et Matthies (1995, 1996). Les apports de
substance a la plante sont liés au prélevement d’eau du sol, suivis du phénomene
de translocation, et au prélevement par les feuilles de substance sous forme
gazeuse a partir de I'atmosphére. A I'état stationnaire, la quantité apportée est
égale a la quantité de substance perdue par la plante par diffusion et dégradation
ou diluée du fait de la croissance de la plante, d’ou:

a
Creville = b 4)
avec Creiille : CONcentration dans la partie aérienne des plantes [KGe-K¥rais ]
a : terme d’apport ala plante [kge.m3j?]
b : terme de perte de la plante [KQrrais 121
a =Ceau_du_sol XTSCF xg+ (1- Fla)>Cair ™9, "A— ©)
| Vi
b=FA9 Ly sk, vk, e, 6)
gKIa A 4]
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et Q: flux ascendant dansla plante [
Ceau du_sol - CONcentration dans I’ eau du sol [kge.m 3]
(Pour le calcul de la concentration dans le fourrage consommé par les animauix, la concentration

utilisée est celle correspondant a I’eau du sol de péturage. S'il s'agit de la concentration dans les
végétaux destinés & la consommation humaine, la concentration utilisée est celle de I’eau du sol

agricole)

Car : concentration dans |’air [kge.m3]
g : conductance [mj?
TSCF : facteur de concentration dans le flux ascendant [-]

Fpa: fraction de substance adsorbée sur les particules [-]

K|a :coefficient de transfert entre laplante et |'air [-]

A : surface foliaire des plantes [nf]

V| - volume de la partie aérienne des plantes [n?]

Km : taux de méabolisation dans la plante i

Kpn - taux de dégradation par photolyse i

kg : taux de dilution par croissance de la partie aérienne des plantes li

I'p - masse volumique de la plante [KGfrais. M

Les coefficients de partition ou de transfert dépendent du caractére lipophile des
substances. TSCF et K|; sont estimés selon les relations suivantes :

é-(log Kow-1.78 )0

TSCF = 0.784 »exp a
Pe 2.44 : ™
Kia= F, +—2 ®)
K aw
avec K,y : coefficient de partition air-eau [me.m]
Fa: fraction volumique d'air dansla plante [me.m)]
K pw : Coefficient de partition plante-eau [me.m¥)]
et K, = Fw + F 4 xKow’ 9)
avec F, : fraction volumique d eau dans |a plante [me.m)]
Fiipide : fraction volumique des lipides dans la plante [me.m]
b : facteur de correction tenant compte des différences entre la nature des lipides
de la plante et I’ octanol [-]

La relation (7) a été définie a partir d’un petit nombre de pesticides. Elle est
applicable pour des substances présentant une valeur de log Kow comprise entre
—0.5 et 4.5. Au-dela et en deca, le TSCF est calculé a l'aide de la valeur maximale
ou minimale du domaine d’application.

Le parametre Fpa représentant la fraction de substance adsorbée sur des
particules dans l'air est calculée par EUSES, pour définir le devenir de la
substance dans I'environnement, en amont du module d’exposition de 'homme.
Toutefois, il intervient également dans le module d’exposition (équation 5). Il est
estimé grace a I'équation de Junge (1977) :

CONjunge>xQurf

pa = . (10)
VP, + CONjunge>Qurf
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avec P : Pression de vapeur de la substance al’ état liquide [Pal
CONjunge : constante de Junge [Pam]
Surfa : surface moyenne des particules d' aérosols [mf.m¥]

S TEMPryson <= TEMP (la substance est liquide & latempérature ambiante) : VR, =VP
S TEMPsuson > TEMP (la substance est liquide ala température ambiante) :

VP
PL - & TEMPrygion 9 (11)
ees.79§1-W ;
avec P: pression de vapeur [Pa]
TEMP : température ambiante [K]
TEMPrusion : température de fusion de la substance [K]

Quant a la concentration dans la partie racinaire des plantes, elle est calculée
selon I'équation suivante :

Croot: K o Ceau_du_sol (12)
r
p
avec Ciqine : CONcentration dans les racines [kge.KGrais ]
K pw : coefficient de partition plante-eau [me.m®
Ceau du s : CONcentration dans I’ eau du sol [Kge.m?]
I'p - masse volumique de la plante [KGrais.M "]

3.3.2 HYPOTHESES SOUS-TENDANT L' APPLICATION DU SOUS-MODELE
«CONCENTRATION DANS LES PLANTES » ET CONDITIONS D’ APPLICATION

Le transfert des substances dans les plantes met en ceuvre des phénomeénes
complexes. L'utilisation des équations présentées ci-dessus suppose de
nombreuses hypotheéses et simplifications :

> Les différentes parties d'une plante pouvant étre consommées sont les
racines, les tiges, les feuilles, les fruits et les graines. Le modele utilisé dans
EUSES ne distingue que deux parties: une partie racinaire et une partie
aérienne.

La partie racinaire est supposée a l'équilibre avec l'eau du sol. Cette
hypothése peut se concevoir pour des racines fines et ramifiées. Elle n’est pas
applicable pour des légumes-racines comme des carottes ou bien des
tubercules. De plus, cet équilibre peut étre difficile a atteindre dans le cas de
substances dégradables ou tres lipophiles.

Pour la partie aérienne, le modéle développé est adapté pour représenter la
concentration dans les feuilles. La concentration dans les fruits et dans les
graines est pourtant assimilée a celles des feuilles.

> Le sous-modeéle pour la partie aérienne des plantes suppose aussi une
croissance exponentielle des plantes, et donc que les végétaux sont récoltés
avant maturité (comme la salade).

> Des caractéristigues génériques sont définies pour représenter une plante-
type. Aucune distinction n’est faite entre les différentes espéces de plantes,
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alors méme que la variabilité interespeces est connue pour étre importante.
Ainsi, Schwartz (2000) cite Béhme et al., qui ont mesuré, pour des substances
volatiles, des coefficients de partition plante/air présentant un facteur de
variabilité interespéces supérieur a 30.

> La contamination des végétaux par dépbt particulaire a partir de I'atmosphére
et par remise en suspension a partir du sol n'est pas considérée dans ce
modele. Or, les substances peu volatiies sont présentes dans [lair
principalement, voire exclusivement, sous forme adsorbée sur des particules.

> Les conditions environnementales sont supposées uniformes : température
égale a 12°C durant toute la période de culture des végétaux, concentration
constante et uniforme dans la couche de sol végétal et dans l'air.

Enfin, le modéle n’est applicable qu’aux substances organiques. Dans le cas de
substances organiques partiellement dissociables, le modéle n’est applicable qu’a
la fraction non dissociée, qui doit étre définie en fonction du pH. Les substances
inorganiques, les substances ionisées ou fertilisantes ont un comportement
différent. Elles peuvent étre prélevées par la plante de maniére active.

3.4 CONCENTRATION DANS LE LAIT ET LA VIANDE

3.4.1 EQUATIONS UTILISEES

La concentration dans ces deux meédias est calculée en multipliant les quantités
de substances ingérées et inhalées par les animaux par un facteur de
bioaccumulation.

Cviande = BAFviande Xé' Ci ><ICi (13)
Cat = BAF,, X4 CXC (14)
avec Cyiange : CONcentration dans la viande (poids frais) [Koe.KGrrais ]
Cisit - concentration dans le lait (poids frais) [kg;.kg‘rais-l]
Ci : concentration dans les médias inhaés [kgc.rrb,-r'g’]
ou ingérés (air, sol, herbe, eaL) ou [Kg.KGrais ]
IC; : quantité de médias inhalés ou ingérés (air, sol, herbe, eau) [P
ou [KGraisi ]

BAFiande : facteur de bioaccumulation dans la viande [i-kQuiande ]
BAF4 : facteur de bioaccumulation dans le lait [i-kgat™]

Les facteurs de bioaccumulation sont estimés a partir des équations établies par
Travis et Arms (1988).

BAF yiange= 107 "°*'09%" (15)
n=36, r> = 0,67
BAF Iait: 10 8.1+logKow (16)
n=28, r> = 0,55
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avec Kow : coefficient de partition octanol-eau
n : nombre de couples de données Kow/BAF ayant servi a établir I’ éguation

r? : coefficient de détermination de I’ équation
Les équations (15) et (16) ont été établies pour une valeur de log Kow variant

hY hY

respectivement de 1,5 & 6,5 et de 3 a 6,5. En dehors de ces domaines
d’application, les valeurs minimales ou maximales du log Kow sont utilisées.

3.4.2 HYPOTHESES SOUS-TENDANT L'APPLICATION DU SOUS-MODELE
«CONCENTRATION DANS LE LAIT ET LA VIANDE » ET CONDITIONS
D’APPLICATION

L’estimation des facteurs de bioaccumulation par les relations (15) et (16) repose

sur I'hypothéese :

» d'une absence de métabolisation des substances par les animaux, ces relations
de régression ayant été établies a partir de substances peu ou pas
métabolisables. Par conséquent, elles conduisent a une surestimation des
coefficients de transfert pour des substances métabolisables ;

> I'hypothese d’'une accumulation des substances uniguement dans la fraction
lipidique de I'organisme des animaux ;

> une durée d’exposition suffisante des animaux pour que I'état stationnaire ait été
atteint dans le lait et dans la viande. Si la lactation constitue une voie
d’élimination des substances potentiellement importante, réduisant le temps de
résidence des substances dans l'organisme des vaches laitieres, dans le cas
des animaux non producteurs de lait, 'abattage peut intervenir avant que I'état
stationnaire n’ait été atteint dans I'organisme de I'animal. Ceci conduit & une
surestimation du facteur de bioaccumulation.

L'utilisation des ces facteurs dans les équations (13) et (14) suppose :

> une biodisponibilité de la substance identique, quelle que soit la voie
d’exposition et la matrice ingérée par les animaux ;

> une alimentation des animaux basée uniquement sur du fourrage, sans
utilisation de grains (a priori moins exposés et donc moins contamings).

Enfin, les équations de régression obtenues pour les facteurs de bioaccumulation
dans le lait et la viande ont été établies a partir d’'une connaissance sur les
transferts plus réduite que dans le cas du poisson. L’incertitude liée a ces deux
éguations est donc plus importante. C’est la raison pour laquelle, le guide
d’utilisation de EUSES pointe I'équation décrivant le transfert des substances des

aliments au bétail comme un élément a améliorer dans le modele.
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3.5 CONCENTRATION DANS L’EAU DE BOISSON

3.5.1 EQUATIONS UTILISEES

L’eau de boisson est produite a partir d’eau d’origine superficielle ou souterraine.

La concentration dans les eaux de boisson est estimée a l'aide de I'expression
suivante :

Ceb = maX (Ceau_supa‘ XF pur ’Ceau_souter) (16)
avec Cgp : concentration dans I'eau de boisson [kge.m™]
Fpur : facteur de purification de I'eau de surface [-]
Ceau_super : CONcentration de substance dissoute de I'eau superficielle [kge.m™]
Ceau_souter - CONCeNtration de substance dans I'eau souterraine [kge.m?]

Dans le cas d'une eau d’origine superficielle, un facteur de purification est
appliqué pour tenir compte des traitements effectués sur I'eau prélevée. Ce
facteur est défini en fonction du coefficient de partage octanol-eau, de la constante
de Henry et de la biodégradabilité de la substance. Selon les valeurs de ces
parameétres, une valeur discréte comprise entre 0,0625 et 1 est attribuée au
parametre Fpyr.

3.5.2 NATURE DU MODELE UTILISE

La concentration dans I'eau de boisson n’est pas calculée a partir d'un modele
décrivant les procédés physico-chimiques de traitement mis en place. Il s’agit
simplement d’une table proposée par Hrubec et Toet (1992) pour estimer I'impact
des traitements sur la qualité de I'eau. Selon Jager et al. (cités par Schwartz,
2000), l'application d’'un coefficient unique de 0,15 , quelle que soit la substance
serait plus réaliste, compte-tenu de la pauvreté de la base de données disponible.

3.6 CALCUL DE LA DOSE TOTALE D’ EXPOSITION DE L'HOMME

3.6.1 EQUATIONS UTILISEES

DOSE = & DOSE; (17)

avec DOSE,y; : dose totale d’ exposition journaiére [kge.kgtj ™
DOSE : dose d’ exposition journaliére par lavoie d'expositioni  [kge.kg?j™]
(i : ingestion d' eau, de poisson, de végétaux, de viande et de lait, inhaation d air)

Les doses ingérées sont calculées de la maniéere suivante :

Ci*lH;

5 (18)

DOSE ;=
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avec DOSE : dose d exposition journaliére par lavoie d’ exposition | [kge.kgtj?]
(j : ingestion d’ eau, de poisson, de végétaux, de viande et de lait)

C; : concentration dans le milieu j [kge.KGrrais ] ou [Kge.n]
IH; : quantité de milieu j ingéré par jour [Kgrasi ] ou [N
P: Poids d' un adulte [kq]

tandis que la dose inhalée est calculée en tenant compte de la différence de
biodisponibilité entre la voie respiratoire et la voie orale :

_ Fres'Cair*IHair _BIO,,

air— x 19

DOSE P BIC)oral ( )

avec DOSE;; : dose d exposition journaliere par la voie respiratoire [kge.kgtj™]
Cair : concentration de substance dans |’ air [kge.m®]
IHa: : volume d air inhalé par jour [P
Frep : fraction respirable [-]

BlOgra : facteur de biodisponibilité de la substance par voieorde  [-]
BlOin : facteur de biodisponibilité de la substance par voie respiratoire [-]

3.6.2 SIMPLIFICATION ET HYPOTHESES SOUS-TENDANT LE CALCUL DE LA DOSE
TOTALE D’EXPOSITION

L’exposition par ingestion de sol, I'exposition par contact cutané avec le sol et les
expositions par I'eau superficielle, lors de baignades, ou I'eau de distribution, lors
des soins corporels, ne sont pas prises en compte.

Concernant les différentes voies d’exposition retenues, il convient de noter que :

> l'ensemble de la viande consommée est assimilé a du beoeuf. Or les autres
animaux producteurs de viande peuvent avoir un régime alimentaire différent
entrainant une contamination différente de la viande (les grains étant par
exemple moins exposés que I'herbe de paturage). Par ailleurs, I'équation de
régression (15) suppose une taux moyen de matiére grasse de 25% dans la
viande. Ce pourcentage parait élevé par rapport aux types de viandes
consommées par la population. Cette hypothése tend a surestimer
I'exposition ;

> la concentration de substance présente dans les différents produits laitiers
consommeés (lait, ultra-frais, fromages, beurre) est assimilée a celle du lait de
vache. Si la substance s’accumule dans la fraction lipidique des produits
alimentaires, comme [l'utilisation d’équations de régression basées sur le Kow
le laisse supposer, assimiler la concentration de substance dans les fromages
et dans le beurre (produits ayant une teneur en matiére grasse beaucoup plus
élevée que celle du lait) a celle du lait tend a sous-estimer la dose d’exposition
liée a I'ingestion de différents produits laitiers dans leur ensemble. A cet égard,
'étude menée par 'AFSSA (2000) sur I'exposition de la population francaise
aux dioxines montre que le beurre est I'aliment qui a la contribution la plus forte
a I'exposition de la population (19,4 % de I'exposition totale contre 3,5 % pour
le lait) ;
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> la concentration calculée dans le poisson se rapporte a celle de poissons
d’eaux douces. Or, la population dans son ensemble a une consommation
beaucoup plus orientée vers les poissons d’eau de mer que vers les poissons
de lacs ou de rivieres. Un scénario plus réaliste viserait donc a prendre en
compte la consommation de poissons d'eau de mer ;

> la bioaccessibilité de la substance en fonction des matrices ingérées n’est pas
prise en compte. Si les données toxicologiques sont établies a partir d’essais
réalisés a partir d’eau contaminée, il est possible que la substance soit alors
plus accessible que lorsgu’elle est ingérée avec un aliment. Dans ce cas, le fait
de ne pas prendre en compte la bioaccessibilité réduite de la substance tend a
surestimer le risque et a sous-estimer la marge de sécurité, calculée a I'aide de
cette dose d’exposition.

3.7 NATURE ET DOMAINE D’APPLICATION DE L'ENSEMBLE DU MODELE
D’EXPOSITION DE L'HOMME VIA L’ENVIRONNEMENT

Le modele développé pour estimer I'exposition de I’'homme via I'environnement est
un modéle simple, rapide a utiliser, qui se veut raisonnablement majorant et
adapté pour des évaluations de risque de niveau simple ou intermédiaire. D’apres
le guide technique (European Commission, 2003, Technical guidance Document :
TGD, part 1), ce modele allié au scénario générigue a pour but de mettre en
évidence des problémes potentiels, il ne vise pas a fournir une estimation réelle de

I'exposition humaine en un lieu et a une époque donnés.

I comporte de nombreuses hypotheses simplificatrices, génératrices
d’incertitudes, en particulier pour la modélisation des concentrations dans la
chaine alimentaire.

Le calcul des concentrations dans ces milieux, a partir des équations fournies pour
estimer par défaut les coefficients de transfert, repose toujours sur le coefficient de
partition octanol-eau (Kow), supposé étre un bon indicateur de la partition des
substances organiques entre les phases aqueuses et les phases lipidiques,
caractéristiques des étres vivants. Le coefficient de partage octanol-eau joue donc
un réle important dans le modeéle, en I'absence de mesures permettant de
renseigner les parametres de transfert de maniére spécifique.

Ces équations ne s’appliguent qu’aux substances organiques non dissociées. Les
concentrations de substances inorganiques, comme les métaux, ne peuvent donc
pas étre estimées a partir des équations fournies. Quant aux substances
organiques partiellement ionisées, seule la fraction non dissociée, qui doit étre
estimée en fonction du pH, peut étre traitée a I'aide de ces équations.

Enfin, les équations de régression (2), (3), (7), (15) et (16) ont été établies pour un
intervalle de variation donné du coefficient de partage octanol-eau, qui correspond
au domaine de validité de I'équation. Or, les domaines de validité des différentes
équations ne se recoupent que sur une zone restreinte allant d'un log Kow de 3,0
a 4,6. En toute rigueur, I'ensemble du modele décrit ci-dessus n’est donc
applicable que pour des substances présentant un caractére lipophile moyen,
avec un log Kow compris entre 3,0 et 4,6. Son utilisation en dehors de ce domaine
constitue une source supplémentaire d’incertitudes.
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4 PRESENTATION ET CONCLUSIONS DES TRAVAUX DE
SCHWARTZ SUR LE MODELE D’EXPOSITION DE L'HOMME
VIA L’'ENVIRONNEMENT

En 2000, Schwartz a rédigé une thése, a l'université de Osnabrick, intitulée
« Quality Assurance of Exposure Models for Environmental Risk Assessment of
Substances » (Schwartz, 2000). Cette these a consisté a évaluer les modéles
décrits dans le TGD. Les objectifs étaient d’élaborer une méthode d’évaluation
d'une part et de définir les conditions d’application et les limites de ces modéles
d’autre part.

Le rapport de these comporte ainsi :
> une analyse de sensibilité,
> une analyse des incertitudes paramétriques,

» une comparaison des résultats fournis par le modele avec des résultats issus
de mesures, ces comparaisons portant a la fois sur certaines parties du
modéele et sur I'ensemble du systéme de calcul,

> une analyse des concepts théoriques sur lesquels reposent les algorithmes de
calcul,

» une vérification de la stabilité et de 'absence d’erreurs dans le logiciel EUSES,
associé au TGD,

> une comparaison de certains des modules de calcul utilisés avec d’autres
approches de calcul.

Ce travail a été réalisé sur la version 1.0 du logiciel EUSES dans le cadre d’un
scénario d’ émission régional. Il a porté sur la chaine de modélisation allant de
I'émission a la dose d’exposition recue par ’lhomme via I'environnement. Il intégre
donc a la fois la modélisation des concentrations dans les milieux
environnementaux (air, eau superficielle, eau souterraine, sols) par I'application du
modele multimédia SimpleBox (intégré dans EUSES) et le module de calcul de
I'exposition de 'homme par I'environnement, auquel la présente étude s’intéresse
spécifiquement.

Les changements apportés entre la version 1.0 et 2.0 de EUSES n’ont qu’'un
impact indirect sur I'exposition de 'homme, a travers d’éventuelles modifications
des concentrations calculées dans les milieux environnementaux.

Les seules modifications pouvant avoir un impact sur les concentrations estimées
dans les milieux environnementaux sont :

> lintroduction d’équations permettant de corriger la valeur des paramétres
physico-chimiques (pression de vapeur, solubilité) pour tenir compte de la
différence de température entre les conditions de mesure des parametres
physico-chimiques et la température dans I'environnement,

> lintroduction de relations structure-activité complémentaires pour la définition
du coefficient de partage carbone organique-eau (Koc), en fonction du type de
substances étudiées ;

> le remplacement de la version 2.0 de SimpleBox pour le calcul des
concentrations dans I'environnement au niveau régional par la version 3.0,
avec notamment l'introduction d’un compartiment marin.
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Aussi, les conclusions issues de I'étude réalisée par Schwartz sur le module
d’exposition de 'lhomme via I'environnement dans la version 1 de EUSES peuvent
étre, pour I'essentiel, reformulées dans le cadre de la présente étude.

4.1 OBSERVATIONS ISSUES DE L'ETUDE DE COMPARAISON DES RESULTATS
FOURNIS PAR LE MODELE AVEC DES DONNEES ISSUES DE MESURE

Schwartz a travaillé sur 17 substances aux propriétés différentes (5
polychlorodibenzo-p-dioxines (PCDD), 6 polychlorobiphényls (PCB), le di-(2-
éthylhexyl)phtalate (DEHP), le 1,3,4,6,7,8-hexahydro-4,6,6,7,8,8-hexamethyl-
cyclopenta-[g]-2 benzopyrane (HHCB), des alkyl benzéne sulfonates linéaires
(LAS), l'acide éthylenediaminotétraacétique sel disodique (EDTA), le 1,2-
dichloréthane (EDC) et le benzéne) pour lesquelles des mesures dans les milieux
sont suffisamment nombreuses. Il a ainsi comparé les concentrations modélisées
aux concentrations mesurées et la dose totale d’exposition de 'homme calculée
par le modele avec celle estimée par d’autres méthodes.

Les résultats de modélisation sont apparus particulierement éloignés des données
de mesures dans le cas des substances trés lipophiles (log Kow>6) et des
substances dégradables. Les travaux de comparaison montrent qu’une précision
de l'ordre d’un facteur 10 entre les résultats de la modélisation et ceux issus des
mesures peut rarement étre atteinte.

Les concentrations dans le poisson sont surestimées jusqu'a deux ordres de
grandeur. Pour les substances trés lipophiles et persistantes, les incertitudes
peuvent étre encore plus fortes, mais dans certains cas, les concentrations
peuvent également étre sous-estimées. Les raisons du phénoméne de
surestimation semblent liées a la non prise en compte du métabolisme et de la
croissance des poissons. Quant au phénomene de sous-estimation, il peut étre da
a la non prise en compte de la biomagnification pour le poisson consommé par
’homme. La teneur en lipides du poisson considéré joue également un role (des
concentrations tres élevées ayant été mesurées sur des poissons gras). Compte-
tenu des mauvais résultats obtenus pour des substances présentant un log
Kow>6, Schwartz remet en cause la validité de I'équation (3).

Les facteurs de biotransfert dans la viande et dans le lait définis a I'aide des
équations (15) et (16) conduisent la plupart du temps a une surestimation. Cette
surestimation peut étre supérieure a deux ordres de grandeur pour les substances
tres lipophiles. Elle peut étre liée au fait que I'état stationnaire n’est pas atteint.
Elle peut aussi étre due a une absorption réduite de ces substances et/ou a une
métabolisation par I'animal. Toutefois, pour les PCB les plus persistants, les
résultats obtenus avec le modele sont bons (moins d’'un ordre de grandeur de
différence par rapport aux mesures).

Le module «plante » tend en revanche a sous-estimer les concentrations. De
fortes déviations sont obtenues pour les dioxines. La prise en compte du dépot par
voie particulaire améliore les prédictions du modeéle. Mais, I'estimation de la
fraction de substances présente dans l'air sous forme particulaire (par I'équation
de Junge) semble générer une forte incertitude. L’auteur conclut a la nécessité
d’'intégrer dans le modele une approche plus réaliste pour estimer ce parametre
(modification des parametres utilisés par défaut pour renseigner I'équation de
Junge, ou approche alternative).
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Les doses totales d’exposition sont surestimées de 1 a 3 ordres de grandeur. Mais
d’apres l'auteur, certaines valeurs définies par défaut pour les quantités de média
ingérées sont peu réalistes. Ainsi, la valeur par défaut pour la quantité de
végetaux aériens consommeés par jour est égale a 1,2 kg dans EUSES, alors que
la consommation de fruits et légumes (hors pommes de terre) par adulte est en
moyenne de 260 gramme/jour selon I'étude INCA (AFSSA, 2000). L'utilisation de
données plus appropriées permettrait d’obtenir de meilleurs résultats (avec des
déviations d’environ un ordre de grandeur par rapport aux doses attendues).

Pourtant, méme si les doses totales d’exposition sont assez proches des doses
attendues, les résultats ne sont souvent corrects qu’en apparence, la contribution
des voies d’exposition a la dose totale, fournie par le modéle, étant différente.
Schwartz donne deux explications a ce probleme :

> la premiere est liée a un manque de différentiation dans la maniére de prendre
en compte les différents aliments consommeés. En effet, méme en remplacant
les concentrations de PCDD calculées par le modéle dans les milieux
d’exposition par des concentrations mesurées, le modele ne fournit pas une
répartition réaliste de la dose d’exposition entre les différentes voies: la
contribution des produits laitiers a la dose d’exposition totale est toujours
fortement sous-estimeée ;

> la seconde est due au fait que le modele surestime certaines concentrations et
en sous-estime d’autres, ces défauts tendant au final a se compenser. Dans le
cas des PCDD, Schwartz montre ainsi que l'estimation d'une dose totale
d’exposition proche de la dose attendue est due a une surestimation des
concentrations dans le lait et la viande, compensée par la sous-estimation de
la concentration dans le poisson.

4.2 ANALYSE DE SENSIBILITE ET D’'INCERTITUDE

Schwartz a réalisé une analyse de sensibilité et d’'incertitude sur 'ensemble de la
chaine de modélisation allant de I'émission au calcul de la dose d’exposition.

Il a d’abord réalisé une analyse de sensibilité en faisant varier tour a tour chaque
parametre d’'un pourcentage donné et en regardant I'impact sur le résultat. Cette
analyse a montré que pour un éventail de substances aux propriétés variées la
dose d’exposition totale se révele sensible a la majorité des parametres du
modele (40% des paramétres ayant un impact négligeable sur le résultat). En
fonction du type de paramétres qui paraissent avoir un effet sensible sur le
modele, trois classes de substances peuvent étre distinguer : les lipophiles, les
solubles et les volatiles.

Ensuite, il a réalisé une évaluation probabiliste de la dose totale d’exposition pour
les difféerentes substances sélectionnées. Des distributions statistiques ont été
attribuées aux parametres d’entrée du modéle, ces distributions étant
préférentiellement de type lognormal. Toutefois, pour certains parameétres, en
'absence de données suffisantes, des distributions triangulaires ou uniformes ont
parfois été utilisées . La contribution des différents parametres a la variance du
résultat final a été calculée par la méthode des rangs. Par cette méthode, le
nombre de parametres qui paraissent avoir un impact sur le résultat est
relativement réduit. En effet, pour la chaine de modélisation allant de I'émission
jusqu’a la dose d’exposition totale, le nombre de parameétres présentant un
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coefficient de corrélation supérieur a 0,01 est compris entre 5 et 17, selon les
substances étudiées.

Ces travaux montrent que le module d’exposition est tres dépendant du caractére
lipophile des substances et que plus une substance est lipophile, plus l'incertitude
liée au résultat est forte. L’'exposition a ces substances est principalement due a
I'ingestion indirecte de produits issus de la chaine alimentaire. Pour certaines de
ces substances, Schwartz a calculé que le rapport entre le 90°™ et le 10°™
percentile de la courbe de dlstrlbutlon de la dose totale d’exposition pouvait
atteindre 42 ordres de grandeur®. Il s’agit d'incertitude vraie, la variabilit¢ des
parametres décrivant I'environnement ou les quantités de meédia ingérés ou
inhalés par la cible jouant alors peu de réle. Ce sont les parameétres relatifs au
sous-module dédié au calcul de la concentration dans les plantes qui paraissent
jouer le role le plus important, notamment le facteur b (facteur correctif permettant
de tenir compte de la différence de nature entre I'octanol et les lipides des plantes)
et la teneur en lipide des plantes. Pour quelques substances lipophiles, la pression
de vapeur joue aussi un role important, car elle détermine la partition entre fraction
particulaire et fraction gazeuse et donc la capacité de la substance a entrer dans
la chaine alimentaire par la contamination des plantes (seule la contamination par
la fraction gazeuse est prise en compte dans EUSES, la contamination des
plantes par dépot particulaire a partir de 'atmosphére n’étant pas considéree).

L’incertitude sur le résultat est plus faible pour les substances moins lipophiles, ou
les substances plutét hydrophiles (selon la terminologie employée par l'auteur).
Pour ces substances, la voie principale d’exposition est I'ingestion directe d’eau ou
linhalation dair. Dans ce cas, le rapport entre le 90°™ et le 10%™ percentile de la
courbe de distribution de la dose totale d’exposition ne dépasse pas un ordre de
grandeur. L'incertitude sur le résultat est principalement liée a la variabilité de la
guantité d’eau ingérée ou d’air inhalé ou a certains parameétres environnementaux
utilisés dans SimpleBox.

Enfin, il faut noter que l'estimation de la dose totale d’exposition a partir des
valeurs ponctuelles de parametres fournis dans le TGD correspond, pour la
plupart des substances étudiées, aux faibles percentiles de la courbe de
distribution calculée. L’'estimation de la dose totale d’exposition de 'homme via
I'environnement calculée par EUSES, a partir des valeurs de paramétres fournies
par défaut, ne constitue donc pas une estimation pire-cas, au regard de l'intervalle
de variation obtenu pour le résultat, avec les distributions choisies par I'auteur
pour les parametres d’entrée.

1 Compte-tenu de la pauvreté des données disponibles pour définir les distributions liées aux
parametres d’entrée, Schwartz juge lincertitude sur les queues de distributions élevée et limite
I'analyse de la distribution de la donnée de sortie aux valeurs comprises entre le 10°"° et le 90°™°
percentiles.
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5 ELEMENTS D'ANALYSE COMPLEMENTAIRE CONCERNANT
LE MODULE D’EXPOSITION DE L'HOMME _ VIA
L'ENVIRONNEMENT

Afin de compléter les travaux réalisés par Schwartz qui s’est intéressé a un
scénario régional, I'INERIS a réalisé quelques essais de calcul complémentaires
pour analyser la sensibilité et I'incertitude du modéle dans le cadre d’'un scénario
local. Contrairement a Schwartz, l'analyse réalisée par [I'INERIS porte
exclusivement sur le module d’exposition de 'homme via I'environnement, sans
prendre en compte l'incertitude liée au calcul des concentrations dans les milieux
environnementaux (air, eau souterraine, eau superficielle, sols, eau du sol), qui
constituent des données d’entrée du module d’exposition.

5.1 METHODE
Comme pour Schwartz, les travaux meneés ont consisteé :

> en une analyse de sensibilité monoparamétrique. Chacun des parametres
d’entrée est modifié tour a tour d'un pourcentage donné (1%) et I'effet sur le
résultat est mesuré a l'aide de l'indicateur suivant :

Y - _
(X) = 0.99% ><X_,
0.99%x - x Y

avec Yp.o9.xi: Valeur du résultat lorsque x est multiplié par 0,99.

Ce type d'analyse renseigne sur la sensibilité du modele de « maniere
locale », autour de la valeur initiale du parameétre, mais ne permet pas de tenir
compte du fait que les différents parametres peuvent eux-mémes présenter
des coefficients de variation plus ou moins grands et donc in fine conduire a
des plages de résultats plus ou moins larges.

> en une analyse probabiliste de la dose totale d’exposition par la méthode
Monte-Carlo. Une analyse de l'impact des différents parametres sur le résultat
a ainsi pu étre obtenue par la méthode des rangs, ainsi qu’'une mesure de
l'incertitude du résultat, grace a la courbe de distribution de la dose totale
d’exposition.

Pour réaliser ce travail, les équations du module d’exposition ont été retranscrites
sous EXCEL. La feuille de calcul obtenue a été vérifiée en comparant les résultats
fournis par cette derniere avec ceux de EUSES 2.0. L’analyse probabiliste a été
menée a I'aide du logiciel Crystal Ball.

Ces travaux ont porté sur quatre substances aux propriétés physico-chimiques
variées, et donc susceptibles de se comporter de maniere différente dans
I'environnement :

> le 2-méthoxy-2-méthylbutane, tres volatil, soluble et non biodégradable,

> I'éthyléne, moins soluble et moins volatil, mais facilement biodégradable et
ayant un caractere lipophile intermédiaire,

> le 2-butoxyéthanol acétate, soluble, moins volatil et facilement biodégradable,
> et la 2,3,7,8 tétrachlorodibenzodioxine (2,3,7,8 TCDD), trés lipophile et
persistante dans I'environnement.
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Par ailleurs, pour la 2,3,7,8 TCDD, la dose d’exposition calculée a partir de
'ensemble des valeurs fournies par défaut dans le modele a été comparée au
résultat obtenu en employant des valeurs spécifiques, issues de la littérature
scientifique, pour les coefficients de transfert et les facteurs de bioconcentration.

Pour les trois premieres substances, des flux d’émission dans I'air, dans le sol et
en sortie de station d’épuration ont été définis. Pour la 2,3,7,8 TCDD, faute de
données sur les émissions, seul un flux dans l'air représentatif des émissions d’un
incinérateur a été considéré (1 gramme/an), ainsi gu’'une concentration dans les
eaux superficielles (2,2.10™! mg/l correspondant & la concentration totale mesurée
dans les rivieres en Grande-Bretagne). A partir des paramétres par défaut de
EUSES, les concentrations dans les milieux environnementaux, servant de
données d’entrée au modéle d’exposition, ont été calculées.

5.2 RESULTATS

5.2.1 CALCUL DES CONCENTRATIONS ET DOSES D’'EXPOSITION POUR LES
QUATRE SUBSTANCES ETUDIEES

Le tableau suivant présente les concentrations calculées dans les milieux
environnementaux par EUSES.

Tableau 1 : Concentrations dans les milieux environnementaux

Données d’entrée 2-méthoxy-2- | éthylene | 2-butoxyéthanol | 2,3,7,8 TCDD
méthylbutane acétate

Concentration dans 'eau 1,43.10'4 2,03.10'5 5,14.10'5 1,33.10'14

superficielle (dissous) (kg/m3)

Concentration dans 'eau 4,00.10'6 5,52.10'6 2,03.10'5 8,40.10'14

souterraine (kg/ms)

Concentration I'eau du sol 4,00.10'6 5,52.10'6 2,03.10'5 8,40.10'14

agricole (kg/ms)

Concentration dans Il'eau du 9,51.10'7 1,28.10'6 8,13.10'6 9,81.10’14

sol de prairie (kg/ms)

Concentration dans le sol de| 4,98.10™° 9,99.10° 1,01.10°® 7,03.10™

prairie (kg/kg)

Concentration  dans  lair 2,29.10° 2,29.10° 2,29.10° 7,86.10™°

(kg/m°)

A partir des concentrations ci-dessus et des parametres fournis par défaut dans le
TGD et repris dans EUSES, le module de calcul de I'exposition de 'homme via
'environnement donne les résultats suivants. Les parametres physico-chimiques
utilisés pour chacune des substances sont présentés en annexe 1.
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Tableau 2 : Doses totales d’exposition et contribution des différentes voies a
I'exposition, en utilisant 'ensemble des parametres par défaut de EUSES

2-méthoxy-2- éthyléne | 2-butoxyéthanol | 2,3,7,8 TCDD
méthylbutane acétate
Dose totale  d’exposition 3,5.10° 4,3.10° 2,6.10° 2,210
(kg-kg ™)
Contribution des différentes voies a la dose totale d’exposition (%)
ingestion d’'eau 58 7 56 0
ingestion de poisson 28 71 12 0,5
ingestion de Iégumes-feuilles 0 0 8 29
ingestion de légumes-racines 0,8 10 6 9
ingestion de viande 0 0 0 39
ingestion de lait 0 0 0 23
inhalation d’air 14 12 19 0,1

Dans le cas de la 2,3,7,8 TCDD, qui est une substance bien étudiée, une
deuxieme simulation a été réalisée a l'aide de valeurs spécifigues pour les
coefficients de transfert. Des coefficients de transfert du sol vers les différents
types de végétaux consommés par 'Homme, un coefficient de transfert de I'air
vers la partie aérienne des plantes, et un coefficient de transfert vers les graisses
animales ont été sélectionnés, suite a une analyse critique d’articles scientifiques
originaux (INERIS, 2003). lls ont permis de renseigner les parametres utilisés
dans EUSES, aprés transformation mathématique. Les valeurs utilisées sont
présentées en annexe 2.

Tableau 3 : Doses totales d’exposition et contribution des différentes voies a
I'exposition, en utilisant les valeurs de coefficients de transfert spécifiques.

2,3,7,8 TCDD
Dose totale d’exposition (kg.kg’l.j’l) 9,7.10™
Contribution des différentes voies a la dose totale d’exposition (%)
ingestion d'eau 0
ingestion de poisson 1
ingestion de légumes-feuilles 45
ingestion de légumes-racines 0
ingestion de viande 26
ingestion de lait 28
inhalation d’air 0,2

Les contributions liées a l'ingestion de viande et de lait ne sont significatives que
pour la substance la plus lipophile, c’est-a-dire la 2,3,7,8 TCDD. Comme pour
Schwartz, la part liee a l'ingestion directe de végétaux reste élevée, que les
équations de régression de EUSES soient utilisées pour définir les coefficients de

transfert ou non.
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Globalement, l'utilisation de coefficients de transfert spécifiques conduit a réduire
d’'un facteur 2, la dose d’exposition totale, ce qui est peu, en regard des
incertitudes relevées par Schwartz. Toutefois, il faut noter une réduction d’'un
facteur 1000 de la concentration dans les Iégumes-racines.

5.2.2 ANALYSE DE SENSIBILITE MONOPARAMETRIQUE
L’'analyse de sensibilité a été réalisée :

> d’'une part sur 'ensemble des paramétres d’entrée du modele, les parameétres
étant renseignés a l'aide de I'ensemble des valeurs fournies par défaut dans
EUSES,

» d’autre part sur les coefficients de bioconcentration ou de transfert, paramétres
intermédiaires, calculés par le modéle a I'aide des équations de régression ou
fournis comme données d’entrée pour la deuxieme simulation réalisée pour la
2,3,7,8 TCDD.

Le Tableau 4 présente les parameétres d’entrée pour lesquels I'indicateur S(x) est
supérieur a 0,1.
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Tableau 4 : Indicateur de sensibilité des parameétres d’entrée du modele pour les quatre substances étudiées

2-méthoxy-2- éthyléne 2-butoxyéthanol 2,3,7,8 TCDD" 2,3,7,8 TCDD?
méthylbutane acétate

Parameétres relatifs a la substance étudiée

Coefficient de partage octanol-eau : log Kow 0,8 4,9 0,5 4,5

Solubilité : S 0,2

Pression de vapeur: VP 0,3
Masse molaire : M -0,2

Température d’ajustement : Tempa,-ust3 -58 -1,4 3,0 6,6
Température de mesure de la pression de vapeur: 1,5 -0,8 -6,1
Temprest vp

Température de mesure de la solubilité : Tempies: s -58 -0,3 0,2

Température de fusion : TeMmpysion 4.0 4,4

Parametres environnementaux

Température ambiante : Temp -3,7 -4,2
Surface des particules d’aérosols : Surfae, -0,3 -0,3
Facteur de correction : b 0,6 0,1 4,5

Masse volumique des végétaux :r -0,1 -0,1 -1,0 -0,5
Teneur en lipides des plantes : Fjpige 0,3

Surface foliaire de la partie aérienne des plantes (pour 1 m? 0,7 0,5
de sol) : A

Conductance : g 0,7 0,5
Volume de la partie aérienne des plantes (pour 1 nf de -0,7 -0,5
sol) : V,

Taux de dilution par croissance des plantes : Kgq -0,7 -0,5
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2-méthoxy-2- éthyléne 2-butoxyéthanol | 2,3,7,8 TCDD' | 2,3,7,8 TCDD’

méthylbutane acétate
Facteur de conversion : con\,he,be4 0,6 0,5
Quantité d’herbe ingérée par les bovins : ICherpe 0,6 0,5
Taux de matiére grasse dans les produits laitiers 0,6 0,3
CONSOMMES : tprod jait
Taux de matiére grasse dans la viande consommeée : tyiande 0,6 0,3

Parametres relatifs a I’'homme

Consommation journaliere de legumes-feuilles : IHgg-teuilles 0,3 0,5
Consommation journaliere de légumes-racines : |Hig.racines 0,1

Consommation journalieére de poisson : IHpgisson 0,3 0,7 0,1

Consommation journaliere d’eau de boisson : IHeay 0,6 0,6

Consommation journaliere de viande : IHyiande 0,4 0,3
Consommation journaliére de produits laitiers : IHq4it 0,2 0,3
Fraction de particules inhalable : Fyesp 0,1 0,1 0,2

Volume d’air inhalé par jour : IHg; 0,1 0,1 0,2

Facteur de biodisponibilité par la voie orale BIOg4 -0,1 -0,1 -0,2

Facteur de biodisponibilité par la voie respiratoire : BIOj 0,1 0,1 0,2

Masse corporelle de la cible : P -1,0 -1,0 -1,0 -1,0 -1,0

L analyse de sensibilité portant sur la simulation réalisée a 'aide des équations de régression de EUSES
2. Analyse de sensibilité portant sur la simulation réalisée a I'aide des valeurs spécifiques de la 2,3,7,8 TCDD

3 N . .. , . N N , . e .
. La valeur des parameétres physico-chimiques n’est pas toujours définie a la méme température. Un ajustement est réalisé sur la valeur de la pression de
vapeur et la solubilité pour que les valeurs utilisées dans le modeéle correspondent & la méme température de référence (fixée a 25°C).

4 . s 2 ., . . N . " . P L P .
. la concentration dans les végétaux est estimée en poids frais par le modéle, tandis que la quantité de fourrage ingérée par le bétail est définie en poids
sec, ce qui nécessite d'utiliser dans le modele un facteur de conversion appelé convierpe.
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Le Tableau 5 présente les facteurs de bioconcentration et les coefficients de transfert pour lesquels l'indicateur S(x) est supérieur a
0,1.

Tableau 5 : Indicateurs de sensibilité des facteurs de bioconcentration et les coefficients de transfert pour les quatre substances

étudiées

2-méthoxy-2- éthyléne 2-butoxyéthanol | 2,3,7,8 TCDD' | 2,3,7,8 TCDD’
méthylbutane acétate

Facteur de bioconcentration dans le poisson : BCFgisson 0,3 0,7 0,1

Coefficient de partition plante-eau : Ky 0,1 0,1 0,3

Coefficient de partition plante-air : K5 0,2

Facteur de concentration dans le flux ascendant : TSCF

Facteur de transfert vers la viande : BAFjiange 0,4

Facteur de transfert vers les produits laitiers : BAF 0,2

Facteur de transfert vers les graisses : B 0,5

! - analyse de sensibilité portant sur la simulation réalisée a l'aide des équations de régression de EUSES.

% Analyse de sensibilité portant sur la simulation réalisée a I'aide des valeurs spécifiques de la 2,3,7,8 TCDD
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Les paramétres ayant les indicateurs de sensibilité (S(xi)) les plus élevés (>0,5)
sont présentés en gras dans les tableaux ci-dessus.

Le Tableau 4 montre que le modele se révéle sensible a de plus nombreux
paramétres (22 parametres), dans le cas de la 2,3,7,8 TCDD, que pour les trois
autres substances (de 10 a 13 parametres selon les substances), et que les
parametres ayant un indicateur de sensibilité élevé sont également plus nombreux
pour cette substance.

Quelle que soit la substance étudiée, le log Kow est un paramétre ayant un impact
important sur le résultat, si l'utilisateur du modele a recours aux équations de
régression pour définir la valeur des coefficients de transfert. En effet, le
coefficient de partage octanol-eau joue alors un rble dans l'estimation de la
concentration de chacun des milieux d’exposition, hormis la concentration dans
I'air.

Quelques parameétres présentent aussi des indicateurs de sensibilité tres élevés
avec des valeurs supérieures a 1. C’est le cas pour les températures auxquelles
ont été mesurées la solubilité et la pression de vapeur de la substance (Tempiest-s,
Tempiest-vp), la température d’ajustement, la température de fusion (Temprusion), la
température ambiante (Temp), le coefficient b (facteur de correction permettant de
tenir compte de la différence de nature entre les lipides de la plante et I'octanol) et
le coefficient de partage octanol-eau. Les valeurs d’indicateurs tres élevées
obtenues sont liées au fait que ces parameétres interviennent dans des relations de
type exponentiel. Toutefois, certains de ces parameétres se caractérisent par une
tres faible ou une absence d’incertitude (Temprusion, T€MPajust, T€MPrest-s, T€MPrest-
vp) et ne contribuent finalement pas a 'incertitude du résultat.

Compte-tenu de la linéarité des équations 1, 13 et 14 (pour le calcul des
concentrations dans le poisson, la viande et le lait), les indicateurs de sensibilité
du facteur de bioconcentration dans le poisson, du coefficient de partition plante-
eau et des coefficients de transfert vers la viande et le lait présentent des valeurs
égales aux contributions de ces voies a la dose totale d’exposition (ainsi, la valeur
de 0,7 obtenue pour le facteur de bioconcentration dans le cas de I'éthyléne
correspond au fait que l'ingestion de poisson représente 70% de la dose totale
d’exposition). La méme remarque peut étre faite pour tous les parametres relatifs
a I'homme présentés dans le Tableau 4. Pour une raison identique, le poids
intervenant de maniére inversement proportionnelle sur le calcul de chacune des
doses d’exposition, présente, pour toutes les substances, un indicateur de
sensibilité égal a —1.

5.2.3 ANALYSE PROBABILISTE DES INCERTITUDES

Pour les quatre substances étudiées ci-dessus, une analyse probabiliste de la
dose totale d’exposition a été réalisée, par la méthode Monte-Carlo.
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5.2.3.1 DEFINITION DE LA DISTRIBUTION STATISTIQUE DES PARAMETRES DENTREE

Une distribution statistique a été définie pour chacun des paramétres d’entrée
présentant un indicateur de sensibilité supérieur & 0,12 (cf. Tableau 4 et Tableau
5), a I'exception de quelques paramétres caractérisés par une incertitude tres
faible (comme les températures auxquelles ont été mesurées la solubilité et la
pression de vapeur, la température de fusion, la masse molaire des substances)
ou une absence d’incertitude (comme la température d’ajustement).

Les distributions définies pour les parametres d’entrée sont présentées en annexe
3. Pour un certain nombre de parametres, les données disponibles sont trés
limitées. La définition d'une distribution est donc délicate. Certaines des
distributions utilisées sont reprises de I'étude de Schwartz. Toutefois, compte-tenu
de la pauvreté des données disponibles, 'INERIS a parfois préféré retenir des
distributions uniformes ou triangulaires a la place des distributions lognormales,
largement employées par Schwartz dans son étude (par exemple, pour la
consommation d’herbe et de sol par les bovins).

Dans le cas de la 2,3,7,8 TCDD , lorsque les valeurs de coefficients de transfert
estimées par les équations de régression de EUSES sont remplacées par des
valeurs spécifiques, des distributions statistiques ont également pu étre définies.

En outre, par rapport aux travaux réalisés par Schwartz, des distributions
statistiques complémentaires ont été introduites dans cette étude, pour tenir
compte de I'erreur résiduelle, liée a la prédiction des coefficients de transfert ou
des facteurs de bioconcentration par des équations de régression.

A l'aide des publications originales, présentant les relations pour I'estimation des
différents coefficients de transfert et des facteurs de bioconcentration, I'écart-type
résiduel s, a été recalculé pour chaque relation, et une variable aléatoire e
représentant I'erreur liée a la prédiction de ces coefficients a été introduite dans la
feuille de calcul Excel retranscrivant le module d’exposition. En effet,

Y = Y +€
avec Yk : une réaisation dey
Y, : lavaleur prédite pour yk par le modéle
& : I’erreur de mesure, encore appelé résidu de

L’erreur ek est supposée suivre une distribution normale de moyenne 0 et d’écart-
type s.. s; est calculé a partir du jeu de données ayant servi a définir la relation,
selon I'expression suivante :

é. (yi - 9i)2
n-p

avec n: le nombre de points (X, y;) ayant permis de définir larelation,
y. : lavaeur prédite pour y; par larelation,

2 : Quelques essais de calcul ont montré que la prise en compte de paramétres complémentaires,
caractérisés par une forte incertitude ou variabilité, mais présentant un indicateur de sensibilité
inférieur a 0,1, ne modifie pas les résultats obtenus.
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p : le nombre de paramétres dans la relation.

Ainsi, pour le facteur de bioconcentration dans le poisson estimé a l'aide de la
relation établie par Veith et al. (cf. équation 2 du présent rapport), la variable
aléatoire egcr suit une loi normale centrée, d’écart-type 0,447 (escr ~ N(O ; 0,45)).

L’erreur résiduelle liée a I'équation 3 (du présent rapport), permettant I'estimation
du facteur de bioconcentration dans le poisson pour un log Kow supérieur a 6, n'a
pas été calculée. Dans cette étude, seule la 2,3,7,8 TCDD posséde un log Kow
supérieur a 6, et I'exposition liée a l'ingestion de poisson y est faible. Toutefois, la
comparaison des coefficients r* obtenus pour I'équation 2 (r*=0,90) et I'équation 3
(r>=0,78) montre que les prédictions attendues avec I'équation 2 doivent étre de
meilleure qualité que celles obtenues lorsque I'équation 3 s’applique.

Pour le facteur de concentration dans le flux ascendant de la plante (TSCF) défini
selon la relation établie par Briggs et al. (cf. équation 7 du présent rapport), la
variable aléatoire ersce suit une loi normale centrée, d'écart-type 0,15 (e€tscr ~

N(O; 0,15)).

Pour le facteur de transfert dans le lait (BAF;) estimée a l'aide de la relation
établie par Travis et al. (cf. équation 16 du présent rapport), la variable aléatoire
eBaFlait SUIt une loi normale centrée, d’écart-type 0,87 (egariait ~ N(0 ; 0,87)). Pour le
facteur de transfert dans la viande (BAFiande) définie selon la relation établie par
les mémes auteurs (cf. équation 15 du présent rapport), la variable aléatoire
€BAFviande SUit une loi normale centrée, d’écart-type 0,97 (€garviande ~ N(O ; 0,97)).

5.2.3.2 DISTRIBUTION DES DE LA DOSE DEXPOSITION TOTALE

Le tableau suivant fournit un résumé des principales données statistiques relatives
aux courbes de distributions obtenues pour la dose totale d’exposition des quatre
substances étudiées. L’'ensemble des données est présenté en annexe 4.

Tableau 6 : Données statistiques relatives a la distribution de la dose totale
d’exposition pour les difféerentes substances étudiées

2-méthoxy-2- | éthyléne | 2-butoxyéthanol | 2,3,7,8 TCDD' | 2,3,7,8 TCDD’
méthylbutane acétate
médiane 3,2.10° 5,1.10° 2,5.10° 5,2.10" 1,2.10™°
(kg/kgl))
moyenne 3,5.10° 9,2.10° 2,6.10° 6,7.10™" 1,410
(ka/kgl))
coefficient de 0,4 1,8 0,3 32 0,6
variation
90°™ perc. / 2,5 9,7 2,2 127 4,6
10°™° perc.
Percentile de 70 45 69 33 40
la distribution
correspondant
a l'estimation
ponctuelle

! utilisation des relations de régression de EUSES pour définir les valeurs des coefficients de

transfert

2. utilisation de valeurs de coefficients de transfert spécifiques
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La distribution la plus étalée est obtenue pour la 2,3,7,8 TCDD, lorsque les
coefficients de transfert sont estimés a partir des relations par défaut présentes
dans EUSES (coefficient de variation égal a 32). Le remplacement des coefficients
de transfert estimés par les relations de régression de EUSES par des valeurs
spécifiques permet de réduire considérablement lincertitude liée au résultat
(coefficient de variation inférieure a 1). Bien que plus faible, le coefficient de
variation obtenu pour [I'éthylene témoigne d'une incertitude relativement
importante, avec une queue de distribution tres étalée. Comme pour Schwartz, les
incertitudes les plus élevées sont obtenues pour les substances les plus
lipophiles.

Enfin, compte-tenu de distributions statistiques attribuées aux parameétres
d’entrée, I'estimation ponctuelle de la dose totale d’exposition pour la 2,3,7,8
TCDD et I'éthylene est inférieure a la médiane de la courbe de distribution
obtenue.

5.2.3.3 ANALYSE DE SENSIBILITE
Crystal Ball détermine la sensibilité du modéle aux différents parameétres par la

méthode des rangs. Contrairement a l'analyse monoparamétriqgue réalisée
précédemment, qui ne reposait que sur la structure du modéle et les relations
mathématiques entre la variable de sortie et les variables d’entrée, I'analyse

réalisée ici prend également en compte l'incertitude liée aux variables d’entrée.

Pour chaque substance, la liste des paramétres présentant un pourcentage de
contribution a la variance supérieure a 5 % est fournie ci- dessous.
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Tableau 7 : Sensibilité du modéle aux parameétres d’entrée : pourcentage de contribution a la variance (%)

2-méthoxy-2- éthyléne 2-butoxyéthanol | 2,3,7,8 TCDD(1) | 2,3,7,8 TCDD (2)
méthylbutane acétate

Parameétres relatifs a la substance étudiée

Coefficient de partage octanol-eau : log Kow 34 23
Erreur résiduelle sur le facteur de bioconcentration : egcg 26 48 9

Erreur résiduelle sur le facteur de transfert dans la viande : 24
€BAFviande

Erreur résiduelle sur le facteur de transfert dans le lait: 13
E€BAFlait

Parametres environnementaux

Facteur de correction : b 12 20

Conductance : g 23
Taux de dilution par croissance des plantes : kg 11
Volume de la partie aérienne des plantes (pour 1 nf de 12
sol) : V,

Taux de matiére grasse des produits laitiers: tprd_jait 20

Parametres relatifs a I’'homme

Consommation journaliere d’eau de boisson : IHggy 60 68
Consommation journaliere de produits laitiers : IHq;t 7
Masse corporelle des hommes: Py, 6 9
Masse corporelle des femmes: P; 6 7

L. analyse de sensibilité portant sur la simulation réalisée a I'aide des équations de régression de EUSES

. analyse de sensibilité portant sur la simulation réalisée a I'aide de valeurs de coefficients de transfert spécifiques
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L’'analyse de sensibilité montre que dans le cas la 2,3,7,8 TCDD, substance pour
laquelle EUSES a génére la distribution la plus large, les parameétres ayant le plus
d’'influence sur le résultat sont: les erreurs résiduelles sur les équations de
régression des coefficients de transfert dans la viande et dans le lait, le coefficient
de partage octanol-eau (parametre sur lequel repose ces relations) et les
parametres intervenant dans le calcul de la contamination de la partie aérienne
des plantes a partir de I'atmosphere, en particulier le paramétre b. L’'incertitude
caractérisant la dose d’exposition obtenue pour cette substance trés lipophile est
donc une incertitude vraie, liée a celle de ces parametres et des équations de
régression utilisées pour le transfert vers les aliments d’origine animale.

Lorsque les équations de régression utilisées dans EUSES sont remplacées par
des valeurs spécifiques, l'incertitude sur la dose totale d’exposition est fortement
réduite. De nombreux parametres peuvent alors jouer un réle équivalent sur le
résultat. Parmi ceux-ci, il y a les nouveaux parametres introduits, comme le taux
de matiere grasse dans les produits laitiers, les parametres intervenant dans le
module de calcul de la contamination de la partie aérienne des plantes a partir de
'atmosphére, comme la conductance, mais aussi des parameétres relatifs a
’homme et aux consommations alimentaires. La variance de la dose totale
d’exposition est liee donc d’'une part a des incertitudes vraies, mais aussi a la
variabilité des comportements humains.

Dans le cas de I'éthyléne, substance ayant un caractére lipophile intermédiaire,
les parametres contribuant le plus a la variance sont ceux liés a la définition du
facteur de bioconcentration dans le poisson (erreur résiduelle sur I'équation de
régression du BCF et coefficient de partage octanol-eau).

Pour le 2-méthoxy-2-méthylbutane et le 2-butoxyéthanol acétate, pour lesquels la
voie principale d’exposition est I'ingestion d’eau, la variance du résultat est due en
premier lieu, a la variabilité de la quantité d’eau ingérée.

Ces résultats concordent avec ceux de Schwartz. Toutefois, la prise en compte de
'erreur résiduelle liée a I'utilisation des équations de régression permet de mettre
en évidence, pour les substances tres lipophiles, I'impact des incertitudes des
coefficients de transfert dans le lait et la viande sur le résultat.

6__SYNTHESE ET CONCLUSION

Les équations utilisées pour estimer la concentration dans le poisson, la viande et
le lait reposent sur un simple facteur de bioconcentration ou bioaccumulation. A
linverse, le modele développé pour la partie aérienne des plantes cherche a
représenter de maniere mathématique les transferts de substances chimiques
entre la plante et les médias avec lesquels celle-ci est en contact. Mais dans tous
les cas, les équations font intervenir le coefficient de partition octanol-eau (Kow)
qui joue donc un role trés important dans le modele d’exposition de 'homme via
I'environnement. Compte-tenu du domaine de validité des différentes équations du
modele, I'ensemble de ces équations n’est applicable, en toute rigueur, que pour
des substances persistantes, non ionisables, ayant un caractere lipophile
intermédiaire, avec un log Kow (coefficient de partage octanol-eau), compris entre
3,0 et4,6.
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Pour les substances peu lipophiles, solubles ou volatiles, I'exposition est liée
principalement a des voies d’exposition directes (ingestion d’eau ou inhalation
d’air). Pour ces substances, les incertitudes sur la dose totale d’exposition
calculées par EUSES sont limitées (1 ordre de grandeur entre le 90°™ et le 10°™
percentile dans I'étude de Schwartz, intégrant la dispersion dans I'environnement
a partir de I'émission, un facteur 2-3 dans cette étude utilisant les concentrations
dans I'environnement comme données d’entrée) et sont liées principalement a la
variabilité des parametres d’exposition. Le modele fournit, pour ces substances,
une contribution des voies a la dose totale d’exposition correcte.

Pour les substances lipophiles ou trés lipophiles, I'exposition est indirecte et met
en jeu la chaine alimentaire. Les résultats du modéle pour ces substances posent
des problemes : répartition de I'exposition entre les différentes voies erronée,
concentrations déviant de 1 a 3 ordres de grandeur par rapport aux mesures,
courbes de distribution de la dose d’exposition tres étendues et incertitudes tres
importantes (jusqu’'a 4% ordre de grandeur entre le 90°™ et le 10°™ percentile
dans I'étude de Schwartz, 2 ordres de grandeur dans cette étude).

Ces mauvais résultats sont liés a I'estimation des concentrations dans le poisson,
les végétaux, le lait et la viande et la détermination des quantités d’aliments
consommes.

6.1 ESTIMATION DE LA CONCENTRATION DE SUBSTANCE DANS LE POISSON

L’étude montre que le facteur de bioconcentration dans le poisson peut étre un
facteur d’incertitude prépondérant dans I'estimation de la dose d’exposition (cas
de I'éthylene). Schwartz indique que l'erreur est de I'ordre de 1, voire 2 ordres de
grandeur dans certains cas, pour des substances présentant un log Kow compris
entre 1 et 6. Cette observation concorde avec les données obtenues pour
I'éthylene : des valeurs de BCF comprises entre 1 et 4 sont trouvées dans la
littérature, alors que la valeur estimée par EUSES est égale a 91. Toutefois, le
remplacement de la valeur estimée par les valeurs trouvées dans la littérature ne
modifie que d'un facteur 3 la dose totale d’exposition. I modifie, en revanche, la
contribution des voies d’exposition, I'exposition par ingestion de poisson devenant
alors secondaire.

~

Bien que lincertitude liée a l'utilisation de I'équation 3 (permettant d’estimer le
BCF pour des substances présentant un log Kow supérieur a 6) n’ait pas été
testée ici, I'étude de Schwartz indique que des différences supérieures a deux
ordres de grandeur peuvent étre obtenues sur le BCF par rapport aux valeurs
mesurées. Pour ces substances tres lipophiles, EUSES surestime les valeurs de
BCF dans certains cas, mais dans d’autres cas, le modele les sous-estime. Pour
certains congéneres des polychlorobiphényls, une sous-estimation de pres de 3
ordres de grandeur du BCF a été observée. Un calcul réalisé pour le PCB 138, a
partir de mesures dans I'environnement, recueillies par Schwartz, montre que la
concentration dans le poisson peut alors étre sous-estimée d’un facteur 25 et la
dose d’exposition totale d’'un facteur 10.

De nouveaux travaux visant a définir un modeéle pour estimer le facteur de
bioconcentration dans les animaux aquatiques pour les substances tres lipophiles
semblent donc nécessaires. Les pistes citées par Schwartz sont:
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> une analyse plus approfondie des données disponibles en vérifiant les
conditions d’obtention des données (concentration de substances dans l'eau
ne dépassant pas la solubilité, durée suffisante des tests),

> I'expression d’'un BCF se rapportant a la concentration de substance dans la
fraction lipidique, la concentration de substance variant beaucoup en fonction
de la teneur en lipide du poisson,

» l'analyse des différences de concentration entre poissons d’eaux douces et
poissons d’eau de mer. La concentration de substance dans les poissons
d’eau de mer parait plus faible (deux ordres de grandeur) et la consommation
des populations est principalement orientée vers ce type de poisson ;

> l'investigation des relations basées sur la structure de molécules (avec comme
paramétre un indice de connectivité moléculaire®), plutdt que sur le coefficient
de partage octanol-eau.

En revanche, le recours a des modeles physiologiques pour représenter le devenir
des substances dans le poisson nécessite la définition de nombreux paramétres,
difficiles a renseigner, autrement que par des valeurs génériques, et parait trop
complexe dans un outil de criblage comme EUSES.

6.2 ESTIMATION DES CONCENTRATIONS DE SUBSTANCES DANS LES VEGETAUX

Concernant les végétaux, Schwartz a mis en évidence une surestimation de
I'exposition liée a I'ingestion de ces aliments, pour les substances lipophiles, qu’ils
s’agissent de la partie racinaire ou de la partie supérieure. Les calculs réalisés ici
avec EUSES pour la 2,3,7,8 TCDD montrent la méme tendance.

Pour la partie racinaire, cette surestimation semble liée au calcul de la
concentration dans les racines. En effet, le remplacement des concentrations
calculées par EUSES par des concentrations mesurées réduit considérablement
la contribution de cette voie a la dose d’exposition. Le modéle utilisé repose en fait
sur I'nypothese d’un équilibre entre I'eau du sol et la racine. Or, cette hypothéese
semble peu réaliste pour de grosses racines, comme les carottes. Quant aux
pommes de terre, il s’agit de tubercules et sur un plan botanique, elles ne peuvent
étre assimilées a des racines. L'équilibre peut aussi étre difficile a atteindre pour
des substances, trés lipophiles, d’ou une surestimation des concentrations
estimées dans les légumes-racines.

Le modeéle développé pour la partie aérienne des plantes est plus complexe. |l
permet de prendre en compte la contamination des plantes a la fois par I'air et par
le sol. En revanche, il nécessite un ensemble de parametres spécifigues aux
végétaux, qu’il est difficile de définir et qui sont finalement renseignés par
I'attribution de valeurs génériques correspondant a une plante-type. Les fortes
incertitudes des parameétres d’entrée du module « plante » se répercutent ainsi sur
le résultat final. C'est le cas, en particulier, pour le facteur de correction b
(supposé tenir compte de la différence de nature entre les lipides de la plante et
I'octanol), qui intervient dans une relation exponentielle a la fois pour le calcul des
concentrations dans la partie aérienne et dans la partie racinaire des plantes, ainsi
gue pour la conductance, le volume foliaire et le taux de croissance des plantes.

3 L, , . . . . P
Index de connectivité moléculaire : index basé sur la topographie des molécules
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Malgré une surestimation de la dose d’exposition liée a l'ingestion de légumes-
feuilles, de légumes-fruits et de fruits, I'étude de Schwartz montre que le modéle
sous-estime de 1,3 a 2,4 unités log, les concentrations dans la partie aérienne des
plantes pour les PCDD possédant de 5 a 8 atomes de chlore. Cette sous-
estimation des concentrations peut étre liée a la non prise en compte du dépot de
particules sur les végeétaux. En effet, dans l'air, ce type de substance est
principalement sous forme particulaire, et Kaupp (cité par Schwartz) a montré, a
partir de feuilles de mais, exposées a de lair filtré et non filtré, que la
contamination pouvait étre 2 a 3 fois plus importante pour les PCDD les plus
chlorés, dans le second cas. L’'intégration du dép6t de particules dans le modele
améliore effectivement les valeurs de concentration estimées dans les plantes par
rapport aux mesures. Mais les meilleurs résultats sont obtenus lorsque le
parametre « fraction de substance sous forme particulaire : Fpa » se voit attribuer
une valeur mesurée et non estimée. Les valeurs estimées par EUSES a l'aide de
la relation de Junge (équation 10) sont éloignées des valeurs mesurées. La
sensibilité du modeéle d’exposition a ce parametre intermédiaire conduit Schwartz
a recommander un ajustement des parametres utilisés pour calculer Fy,, et une
mise a jour de la méthode d’estimation de ce parametre, en fonction des avancées
scientifiques.

Si la dose d’exposition liée a l'ingestion de la partie supérieure des végétaux est
surestimée, malgré la sous-estimation de la concentration, il semble que cela soit
dd a une surestimation des quantitts consommés et a un manque de
différentiation entre les différents types de végétaux. En effet, dans la catégorie
légumes-feuilles de EUSES, sont regroupés les Iégumes-feuilles, les fruits et
légumes-fruits, ainsi que les céréales. Or ces trois derniers types d’aliments,
moins exposés que les légumes-feuilles (ayant une surface spécifique élevée),
présentent généralement des concentrations de substance plus faibles. D’ou
finalement, I'existence d’hypothéses simplificatrices dont les effets sur le résultat
tendent & se compenser.

6.3 ESTIMATION DES CONCENTRATIONS DE SUBSTANCES DANS LE LAIT ET LA
VIANDE

L’'analyse probabiliste de la dose totale d’exposition a montré que les substances
tres lipophiles présentaient les incertitudes les plus fortes et qu'une part
prépondérante de cette incertitude était liée a I'estimation des concentrations dans
le lait et la viande consommée, a I'aide des équations de régression 15 et 16.

Ces équations sont applicables pour des substances ayant un log Kow allant
jusqu’a 6,5. Au-dela, EUSES attribue une valeur de 2,5.10 & BAF; et de 7,9.1072
a BAFiande, calculée avec cette valeur de log Kow.

Or, les données recueillies par Schwartz et les données disponibles pour d’autres
substances comme les HAP (Rychen, 2004) montrent que le modele peut
surestimer de maniere importante les concentrations dans le lait et la viande, pour
les substances métabolisées (les équations 15 et 16 ayant été établies pour des
substances peu métabolisées) ou faiblement absorbées par I'animal.

Compte-tenu de l'importance de ces voies d’exposition pour les substances tres
lipophiles, et des nombreuses hypothéses, non vérifiées (atteinte de [I'état
stationnaire en particulier) sur lesquelles repose I'estimation des concentrations
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dans ces matrices, certaines équipes de chercheurs développent (école
polytechniqgue fédérale de Lausanne) ou ont développé des modeles
pharmacocinétiques pour décrire le devenir de la substance dans I'organisme de
lanimal. Ce type de modele requiert toutefois beaucoup plus de paramétres
d’entrée.

Parallelement, Dowdy et al. (1996) ont développé une relation de régression
permettant de définir le facteur de transfert dans le lait & partir de I'indice de
connectivité moléculaire des substances. L'intérét de ce type de relation est
d’éviter le recours au coefficient de partage octanol-eau, caractérisé par une
incertitude souvent importante (plusieurs ordres de grandeur) pour les substances
tres lipophiles. Par ailleurs, la relation définie est caractérisée par une incertitude
plus faible que celle de Travis et al. (respectivement r? = 0,88 et r’= 0,55).

Enfin, 'équation 15 est établie sous I'hypothése d’'un taux de matiere grasse dans
la viande de 25%, ce qui parait bien plus élevé que la concentration moyenne de
matiére grasse dans la viande consommée. De plus, cette équation se réfere a de
la viande bovine. Or les autres types de viande peuvent présenter une
contamination difféerente liée a un régime alimentaire différent des animaux
(céréales moins contaminées que I'herbe).

A l'inverse, I'équation 16 est définie pour le lait et devrait étre corrigée pour tenir
compte d’un taux de matiere grasse plus important dans les autres produits laitiers
consommeés (potentiellement plus contaminés par les substances lipophiles que le
lait). En d’autres termes, il serait préférable d’établir un modele pour estimer la
concentration des substances lipophiles dans la fraction lipidique des aliments et
d’estimer parallelement la fraction lipidigue des aliments consommés par la
population.

Comme pour les aliments d'origine végétale, il y a donc un manque de
différentiation entre les différents aliments consommés, ce qui est générateur

d’incertitudes sur le résultat et peut conduire a une distribution erronée des
différentes voies d’exposition.

En conclusion, les priorités d’amélioration du modele d’exposition de 'homme via
'environnement semblent étre :

> la définition du facteur de bioconcentration dans le poisson,

> la prise en compte du dépodt de particules sur les végétaux et I'estimation de la
fraction de substance sous forme particulaire,

> la définition de modéles pour estimer les concentrations dans les graisses
animales,

> une meilleure différentiation des aliments consommés avec la prise en compte
des mécanismes de transfert propres a ces différents types d’aliments.
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ANNEXE 1 : VALEURS DES PARAMETRES PHYSICO-CHIMIQUES UTILISEES

POUR LES QUATRE SUBSTANCES ETUDIEES

Valeurs des parameétres physico-chimiques utilisées en données d’entrée dans

EUSES

Parametres 2-méthoxy-2- éthyléne 2-butoxyéthanol | 2,3,7,8 TCDD
méthylbutane acétate

Masse molaire : M (g/mol) 102 106 160 322

Pression de vapeur (Pa) 12000 930 40 2,0.107

Température de mesure de 25 20 20 25

la pression de vapeur (°C)

Solubilité (g/l) 11 0,160 15 1,93.10°

Température de mesure de 20 25 25 25

la solubilité (°C)

log Kow 1,55 3,13 1,51 6,8

Température de fusion (°C) -80 -94.,5 -64 306

Biodégradabilité non facilement facilement non
biodégradable | biodégradable| biodégradable biodégradable

Réf. : INERIS — DRC/ERSA/RBnN — 67645/166 — EUSES_Rapport.final.doc




ANNEXE 2 : VALEURS SPECIFIQUES DES PARAMETRES DE TRANSFERT
DE LA 2,3,7,8 TCDD UTILISEES DANS L'ETUDE

Les valeurs utilisées sont issues d’'une revue critique de la littérature (INERIS,
2003) ayant permis de définir un jeu de données spécifiqgues et un intervalle de
variation pour les différents parametres physico-chimiques et coefficients de
transfert de la 2,3,7,8 TCDD, ainsi que pour les congénéres ayant un atome de
chlore en position 2,3,7,8.

Les valeurs extraites de I'étude citée ci-dessus correspondent :

au transfert du sol vers les légumes-racines : Kps_root = 5.10" kgsec (s0l) /
KQfais (Végétaux),

au transfert du sol vers les légumes feuilles et fruits : Kps = 0°

au transfert de I'air vers la partie aérienne des plantes : Kpa = 1,03.10* m® (air/
KQfais (Végétaux),

au transfert vers les graisses animales : Bt = 1,8.10 j / kg mat. grasse

Dans la mesure ou il n’y a pas une stricte correspondance entre les parametres ci-

dessus et ceux employés dans EUSES, I'utilisation de ces données dans EUSES
a nécessite différentes transformations mathématiques.

A partir des parametres ci-dessus, les coefficients de partition et de transfert de
EUSES ont été calculés de la maniére suivante :

Coefficient de partition plante-eau : Kpw_

Cq iConvg, :Kps_root:r

Kow=
P Ceau_du_sol

avec Koy : coefficient de partition plante-eau [m.m®]
Csol - concentration dans le sol [kgeKGrais ]
Ceau du sol - CONCeENtration dans I’ eau du sol [kge.m]
CONVg : facteur de conversion tenant compte de la différence de masse
volumique entre le sol sec et le sol humide [KGrais.KOsec 1]
I p - masse volumique de la plante (en poids frais) [KGrais.M "]

Facteur de concentration dans le flux ascendant: TSCF
TSCF = 0 (pas de transfert du sol vers les parties aériennes des plantes)

a Différentes publications démontrent I'absence de contamination des feuilles et des fruits des
végétaux a partir du sol.
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Coefficient de transfert entre la plante et 'air : Kj5
Kia =Kpax

avec K5 : coefficient de transfert entre laplante et I air [-]

Facteur de bioaccumulation dans le lait : BAF ait
BAF 4t = Bt tprod_lait
aveCtorod Jait - taux de matiére grasse dans les produits laitiers consommes [-]

torod_Jait = 0,11

Ce taux de matiére grasse a été déterminé en tenant compte des proportions
de lait, d'ultra-frais, de fromages et de beurre consommeés par un adulte et
des taux de matiere grasse propres a chacun de ces aliments (données

issues de I'étude INCA (Volatier, 2000).

Facteur de bioaccumulation dans le lait : BAFait

BAFyiande = Bt " tiiande
avec tyande : taux de matiere grasse dans la viande []
tviande = 0,19
Le taux de matiére grasse de la viande varie fortement selon les morceaux.

Compte-tenu du type de viande et des morceaux les plus couramment

consommeés, la valeur retenue pour tande COrrespond a une estimation haute
du taux de matiére grasse moyen dans la viande consommée (données

issues de www.boeuf.be/html/voedingswaarde_wetten_fr.ht).
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ANNEXE 3 : DISTRIBUTIONS STATISTIQUES DEFINIES POUR LES PARAMETRES D’ENTREE DU MODELE
Notation adoptée pour la définition des distributions statistiques :
U (I; S) désigne une distribution uniforme de borne inférieure | et de borne supérieure S ;

T (P ;1;S) désigne une distribution triangulaire ayant pour valeur la plus probable P, pour borne inférieure | et pour borne
supérieure S ;

N (M ; ET) désigne une distribution normale de moyenne M et d’écart-type ET ;

L (M ; ET) désigne une distribution lognormale de moyenne M et d’écart-type ET.

Parameétres environnementaux

Parameétre Unité Valeur par | Distribution utilisée Source utilisée pour définir la distribution
défaut
Température ambiante : °C 12 U (9,6 ;14,8) Borne inférieure : température moyenne annuelle de la région frangaise la plus
Temp froide
Borne supérieure : température moyenne annuelle de la région francgaise la plus
chaude
Surface des particules m%m™ 102 T(3,§.10'4 ;1é5.10' Valeurs fournies par Bidleman [1]
d'a€rosols : Surfeer 1,1.107) Valeur la plus probable : conditions de bruit de fond avec des sources locales
Facteur de correction : b - 0,95 L(0,95; 0,128) Distribution issue de Schwartz [2]
Masse volumique des kgf,ais.m'3 700 L(750 ;166) Distribution issue de [2]
vegétaux : r
Teneur en lipides des - 0,01 L(7,8.10'3 : 9,0.10'3) Distribution issue de [2]

plantes : Fiipige
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Parametres environnementaux (suite)

2

Surface foliaire de la m 5 T(2; 2;5) Borne inférieure et valeur la plus probable : valeur définie par défaut dans le
partie aérienne , des modele TRIM [3] pour des cultures de type agricole
SIO?;FGAS (pour 1 m" de Borne supérieure : valeur définie par défaut dans le modéle TRIM [3] pour une
- couverture végétale de type herbage
Conductance : g m.j'l 86,4 T(86,4; 8,64 ; 432) Distribution issue de [2]
Volume de la partie m?® 2.10° | T(4,9.10":4,9.10™; | Borne inférieure et valeur la plus probable : valeur calculée & partir des
aérienne ) des plantes 2,4.10'3) données de TRIM pour des cultures de type agricole [3]
(pour 1 m”~ de sol) : V, L. ) . L s . .
Borne supérieure : valeur maximale calculée a partir des données de TRIM
pour une couverture végétale de type conifére [3]
Taux de dilution par j'1 0,035 L(4,3.10'2 ; 2,2.10'2) Distribution issue de [2]
croissance des plantes :
Kg
Facteur de conversion : kgf,ais.kgsec'l 4 T(5; 4;7,14] Valeur la plus probable : valeur classiquement utilisée dans les études [4 ; 5]
COMherve Borne inférieure : valeur par défaut de EUSES
Borne supérieure : 90% percentile d’une distribution de valeurs issues d’un
guide méthodologique sur le paturage [6]
Quantité d’herbe ingérée KQsec 16,9 T(16; 10;16,9) Valeur la plus probable : valeur attendue d’apres IAEA [7] et valeur
par les bovins : 1Cherpe classiquement utilisée [4, 5, 8]
Borne inférieure : estimation basse de la consommation de fourrage par une
vache laitiere [7]
Borne supérieure : valeur par défaut de EUSES
Quantité de sol ingéré par KOsec 0,41 T(0,5;0,1;0,5) Distribution issue de I'étude Nord-Cotentin [9]

les bovins : ICsg;

" : Comme dans I'étude de Schwartz, un coefficient de corrélation de + 0,5 a été pris en compte entre la quantité d’herbe ingéré et le sol ingéré par les

bovins.
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Parameétres relatifs a I’lhomme

Parameétre Unité Valeur par | Distribution utilisée Source utilisée pour définir la distribution
défaut

Consommation journaliére kgf,ais.j'1 1,2 T(365; 182,5; 730) | Distribution issue des données de [9]. Le parameétre «quantité de légumes-

de légumes-feuilles : [Hg. feuilles consommés » dans EUSES intégrant les consommations de légumes-

feuilles (inclus les fruits et les feuilles, de légumes-fruits, de fruits et de céréales, les consommations de

céréales) légumes-feuilles, de légumes-fruits et de fruits reportées dans [9] ont été
sommeées. Les quantités de pain, biscottes, pates, riz et semoule de [10] ont été
ajoutées.

Consommation journaliére kgfrais.j'1 0,384 T(0,12; 0,06 ; 0,24) Distribution issue de [9].

de légumes-racines : IHgg.

racines

Consommation journaliére kgfrais.j'l 0,115 T(0,4;0,2;0,8) Distribution issue de I'étude Nord-Cotentin [9] (N.B. : les valeurs de base ayant

de poisson : [Hpoisson servi a définir la distribution ne correspondent pas spécifiguement a des
populations habitant en bord de mer)

Consommation journaliére me'.j'1 0,002 L(2,1.1O'3 ; 8,4.10'4) Distribution issue de [2]

d’eau de boisson : IHgay

Consommation journaliére kgfraig,.j'1 0,301 T(0,15;0,075;0,3) |[Distribution issue des données de [9]. Le paramétre « quantité de viande

de viande : IHyiande consommée » dans EUSES intégrant les différents types de viande
consommeée, les consommations de viande de baeuf, de porc, de volailles et de
lapins, reportées dans [9] ont été sommées.

Consommation journaliére kgf,ais,.j'1 0,561 T(0,32,0,16;0,64) | Distribution issue des données de [9]. Les consommations de lait et de produits

de produits laitiers : [H,j laitiers reportées dans [9] ont été sommées.

Fraction de particules - 1 uU(0,75 ;1) Borne inférieure : valeur utilisée dans le modele HESP [11]

inhalable : Fresp Borne supérieure : valeur par défaut de EUSES

Volume d’air inhalé par m3.j'l 20 L(19;5,7) Distribution issue de [2]

jour : IHg;
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Parametres relatifs a ’lhnomme (suite)

Parameétre Unité Valeur par | Distribution utilisée Source utilisée pour définir la distribution
défaut
Facteur de biodisponibilité - 0,75 U(0,46 ;1) Distribution issue de [2]
par la voie respiratoire :
BlOinn
Masse corporelle de la kg 70 L(73,7; 11,1) pour |La moyenne et I'écart-type utilisés dans ces distributions sont issues de
cible® : P les hommes 'enquéte INSEE datant de 1991 [12]. En I'absence d’informations sur la forme
) de la distribution des poids corporels dans la population, I'hypothése d’'une
L(60,7, 11,2) pour distribution lognormale a été faite.
les femmes

8 : pour I'étude d'incertitudes, les doses d’exposition sont calculées par rapport a un poids corporel défini comme la moyenne du poids d’un homme et du
poids d’une femme.
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Parametres physico-chimiques des substances

Parameétre Unité Valeur par | Distribution utilisée Source utilisée pour définir la distribution
défaut
2-méthoxy-2-méthylbutane
Coefficient de partage - 1,55 N(1,55 ; 2,1.10'2) Données issues du rapport d’évaluation des risques de I'Union Européenne [13]
octanol-eau : log Kow
Ethyléne

Coefficient de partage - 3,13 T(3,13; 3,13 ; 4,34) | Borne inférieure et valeur la plus probable issues de la base de données
octanol-eau : log Kow environnementales [14]

Borne supérieure : valeur maximale de I'intervalle de valeurs fournies dans les

fiches INERIS [15]

2-butoxyéthanol acétate

Coefficient de partage - 151 N(1,51; 1,5.10'1) Moyenne : issue de la base de données environnementales [14]
octanol-eau : log Kow En I'absence de donnée complémentaire, un écart-type égal a 10 % de la

moyenne a été défini par défaut

2,3,7,8 tétrachlorodibenzodioxine
Coefficient de partage - 6,8 T(6,8;5,4;8,9) Distribution définie a partir de la valeur ponctuelle et de l'intervalle de valeurs
octanol-eau : log Kow fournies pour le log Kow de la 2,3,7,8 TCDD dans I'étude [16]
Solubilité : S kg.m™ 1,93.10° | T(1,93.10% 7,9.10° | Distribution définie a partir de la valeur ponctuelle et de l'intervalle de valeurs
°:4,8.107) fournies pour la solubilité de la 2,3,7,8 TCDD dans I'étude [17]
Pression de vapeur : VP Pa 1,93.10° T(2,O.1O'7; 9,9.10 | Distribution définie a partir de la valeur ponctuelle et de l'intervalle de valeurs
8 ;4,5.10'6) fournies pour la pression de vapeur de la 2,3,7,8 TCDD dans I'étude [16]
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Parametres spécifiques utilisés pour le transfert de la 2,3,7,8 TCDD dans les milieux d’exposition

Parameétre Unité Valeur par Distribution utilisée Source utilisée pour définir la distribution
défaut

Coefficient de transfert de m3.kgfrais'1 1,03.10" T(l,OS.lO4 ©8,3.10%; 2,4.104) Distribution définie a partir des données de I'étude [16]

I'air vers la plante : Kpa

Coefficient de transfert |j.kg mat,grasse'l 1,8.10'1 T(1,8.10'1;1,4.10'1; 2,7.10'1) Distribution définie a partir des données de ['étude [16]

vers les graisses

animales : Bt

Taux de matiére grasse - 0,11 u(0,04 ; 0,27) Borne inférieure correspondant au taux de matiere grasse du

dans les produits laitiers lait entier [17]

CONSOMMES : torod_ai Borne supérieure correspondant au taux de matiére grasse du
fromage [17]

Taux de matiére grasse - 0,19 U(0,02 ; 0,22) Borne inférieure correspondant au taux de matiere grasse du

dans la viande filet d'aprés [18]

consommee : jande Borne supérieure correspondant a une viande de boeuf grasse
d'aprés [18]

Erreurs résiduelles sur les coefficients de transfert

Erreurs résiduelles liées a I'équation de définition du

Distribution utilisée

Coefficient de transfert vers le lait BAF it

N(0 ;0,87)

Coefficient de transfert vers la viande BAFiande

N(0 ;0,97)
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ANNEXE 4 : DISTRIBUTIONS ET DONNEES STATISTIQUES SUR LA DOSE
TOTALE D’EXPOSITION AUX QUATRE SUBSTANCES ETUDIEES
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