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Synopsis

Le phtalate de butyle et de benzyle, PBB, sert
principalement de plastifiant dans les revetements
de sol a base de poIy(chIorure de vinyle) et
d'autres materiels. 11 ne s'en fabrique pas an
Canada, mais le pays en importe quatre
kilotonnes par annee. Le PBB est rejete dans
I'environnement par les usines on on le melange
avec des resines. La plupart des rejets semblent se
faire dans 1'atmosphere, mais on a aussi decele la
substance dans les effluents liquides industriels et
urbains.

L'oxydation photochiinique et la pluie
debarrassent 1'atmosphere du PBB, dont la demi-
vie est de quelques heures a quelques jours. En
aerobiose, la molecule ne persiste pas dans Lean,
les sediments on les sols, sa demi-vie etant de
quelques jours. En anaerobiose, le PBB est plus
persistant et sa demi-vie est de quelques mois.
Les vertebres et les invertebres le metabolisent

facilement. Les coefficients signales de
bioconcentration sont inferieurs a 1 000, d'apres
les residus totaux, et ils sont bien inferieurs a 100,
d'apres les residus intacts.

On possede des donnees sur la
surveillance du PBB dans Pair, I'eau, les
sediments, les sols, le biote et les aliments au
Canada.

On a obtenu des donnees sur la toxicite

aigue et chronique du PBB pour les algues, les
invertebres et les poissons, mais on ne sait rien de
sa toxicite pour les organismes benthiques ou les
organismes du sol, les plantes terrestres ou la
faune. Les coefficients de partage.a I'equilibre et
les donnees sur la toxicite du phtalate de dibutyle
servent a corriger indirectement cette lacune.

Les concentrations de PBB dans toutes

les parties de I'environnement canadien sont
inferieures aux seuils ou se manifestent les effets

nocifs et qui ont ete prevus pour les organismes
sensibles.

Le PBB n'est pas susceptible de
contribuer de fapon notable a la destruction de
I'ozone stratospherique, a la formation d'ozone
tropospherique ou aux changements climatiques.

La nourriture et, dans une moindre
mesure. Pair interieur semblent les principales
voles d'exposition de Phumain au PBB au
Canada. D'apres une large gamme d'etudes
rigoureuses in vivo, les effets manifestes aux
concentrations minimales chez le rat sont

Paugmentation du rapport du poids de certains
organes (notamment du foie et du rein) au poids
de Panimal et des effets histopathologiques sur le
pancreas et le rein. Dans les etudes comportant
des protocoles speciaux sur la toxicite pour la
reproduction, on signale des effets negatifs sur les
testicules, bien qu'ils se manifestent a des doses
superieures a celles qui ont eu des effets sur
d'autres organes, par exemple le foie et le rein. Si
les etudes ne confirment pas le caractere
oestrogene du PBB, on ne pent pas, pour le
moment, exclure la possibilite d'autres effets a
mediation endocrinienne. A la lumiere des
donnees disponibles, le pancreas semble Porgane
cible le plus sensible a la toxicite provoquee par
le PBB chez les animaux de laboratoire. La dose

joumaliere moyenne estimative et la pire dose
raisonnablement previsible pour la population
generate du Canada, du fait de Pexposition aux
sources du milieu, sont inferieures a la dose

admissible calculee a partir d'une dose de
reference pour P apparition d'effets non
neoplasiques dans le pancreas. La dose admissible
est la dose a laquelle on croit pouvoir etre expose
quotidiennement au eours de la vie sans subir
d'effet nocif.

LSI? Rapport d'evaluation — Phtalate de butyle et de benzyle



D'apres les donnees disponibles, on
conclut que le phtalate de butyle et de benzyle
ne penetre pas dans I'environnement en une
quantite on en une concentration on dans des
conditions de nature a avoir, immediatement
ou a long terme, un effet nocif sur
I'environnement, a mettre en danger
I'environnement essentiel pour la vie humaine
ou a constituer un danger an Canada pour la
vie ou la saute humaine. En consequence, le
phtalate de butyle et de benzyle n'est pas
considere comme « toxique » an sens de
I'article 11 de la Loi canadienne sur la

protection de renvironnement (LCPE).

L'evaluation des options, en vertu de la
loi susmentionnee, permettant de reduire
rexposition a eette substance n'est pas consideree

comme une priorite pour le moment. Comme,
cependant, cette conclusion se fonde sur les
formes actuelles d'utilisation du compose, 11
faudrait poursuivre la surveillance de ses rejets
pour s'assurer que I'exposition n'augmente pas de
fagon notable. Les phtalates, y compris celui de
butyle et de benzyle, sont aussi susceptibles d'etre
parmi les premiers candidats a soumettre aux
essais sur le dereglement du systeme endocrinien,
lorsque Ton aura finalise les protocoles.

Le PBB pent se degager des materiaux de
construction et il est present dans certains
produits de consommation. II est souhaitable de
mieux caracteriser 1'importance de ces sources.
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1.0 Introduction

La Loi canadienne sur la protection de
I 'environnement (LCPE) exige des ministres
federaux de 1'Environnement et de la Sante qu'ils
preparent et publient une liste des substances
d'interet prioritaire identifiant les substances
chimiques, les groupes de substances chimiques,
les effluents et les dechets qui peuvent etre nocifs
pour r environnement on constituer un danger
pour la sante humaine. La Loi exige egalement
des deux ministres qu'ils evaluent ces substances
et determinent si elles sont «toxiques » au sens
de r article 11 de la Loi, ou il est stipule ce qui
suit:

[...] est toxique toute substance qui penetre ou peut
penetrer dans 1'environnement en une quantite ou
une concentration ou dans des conditions de nature

a :

a) avoir, immediatement ou a long terme, un effet
nocif sur 1'environnement;

b) mettre en danger 1'environnement essentiel pour la
vie hmnaine;

c) constituer un danger au Canada pour la vie ou la
sante humaine.

Les substances dont revaluation revele la

toxicite au sens de 1'article 11 peuvent etre
inscrites dans I'artnexe I de la Loi, et on peut
envisager, a leur egard, d'eventuelles mesures de
gestion du risque, par exemple un reglement, des
lignes directrices ou des codes de pratiques, pour
en regir le cycle de vie (de la recherche-
developpement a 1'elimination finale en passant
par la fabrication, I'utilisation, I'entreposage et le
transport).

D'apres I'analyse initiale de I'information
facilement accessible, les motifs d'evaluation du
phtalate de butyle et de benzyle (PBB) foumis par
la Commission consultative d'experts aupres des
ministres sur la deuxieme liste de substances

d'interet prioritaire (Commission consultative,
1995) etaient les suivants :

Les risques d'exposition (des humains a cette
substance sont considerables. Elle est utilisee dans.

un large eventail de produits de consommation, y
compris les revetements de plancher, les laques
pour cheveux, les pesticides, les colorants, les
insectifuges et les parfums. On I'a decelee dans des
organismes vivants et des systemes aquatiques
canadiens, des sols, des aliments, ainsi que dans
I'eau du robinet et dans I'air a I'interieur de

batiments. Le phtalate de benzyle et de butyle est
bioaccumulable, et des etudes toxicologiques
montrent qu'il peut avoir des effets nefastes chez
les humains et d'autres organismes. On craint
egalement qu'il pertube la fonction endocrinienne.
II faut une evaluation pour determiner I'exposition
a cette substance et les risques qiii y sont associes.

On peut obtenir dans des publications
complementaires des descriptions des methodes
utilisees pour evaluer les effets des substances
d'interet prioritaire sur 1'environnement et la
sante humaine. Un document intitule « Evaluation

environnementale des substances d'interet

prioritaire conformement a la Loi canadienne sur
la protection de I 'environnement. Guide,
version 1.0, mars 1997 » (Environnement Canada,
1997a) guide revaluation environnementale des
substances d'interet prioritaire au Canada. On
peut acheter ce document en le commandant des :

Publications sur la protection de
r environnement

Direction generale de I'avancement des
technologies environnementales

Environnement Canada

Ottawa (Ontario)
KIA 0H3

On peut egalement 1'obtenir par Internet a
I'adresse www.ec.gc.ca/ccebl/fi-e/psap.htm, en
cliquant sur « Guide technique ».
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La demarche suivie pour evaluer les effets
sur la sante humaine est exposee dans la
publication de la Direction de I'hygiene du milieu
intitulee « Loi canadienne sur la protection de
I'environnement — L'evaluation du risque a la
sante humaine des substances d'interet

prioritaire » (Sante Canada, 1994), qu'on pent
obtenir aupres du :

Centre de I'hygiene du milieu
Piece 104

Pre Turmey
Ottawa (Ontario)
KIA 0L2

on par le site Web des publications de la Direction
de I'hygiene du milieu (www.hc-sc.gc.ca/ehp/
dhm/catalogue/dpc.htm). La methode est
egalement decrite dans un article publie dans le
Journal ofEnvironmental Science and Health —
Environmental Carcinogenesis & Ecotoxicology
Reviews (Meek et al, 1994). A remarquer que la
demarche decrite dans cet article a evolue et

comporte maintenant des faits recents
relativement aux methodes d'evaluation du

risque qui sont decrits sur la page web de la
Division des substances envirormementales

(www.hc-sc.gc.ca/ehp/dhm/dpc/contaminants_
env/pesip/pesip.htm) et qui seront abordes dans
des editions futures du document sur la methode

d'evaluation des effets sur la sante humaine.

Les strategies de recherche utilisees dans
le recensement des dormees portant sur
revaluation des effets eventuels sur

renvirormement (avant mai 1998) et sur la sante
humaine (avant avril 1998 pour I'information sur
la toxicite) sont presentees dans I'armexe A. Des
articles de synthese ont ete consultes au besoin.
Toutefois, toutes les etudes originales qui ont
servi a determiner si le PBB est «toxique » au
sens de la LCPE ont fait I'objet d'une evaluation
critique par le personnel d'Envirormement Canada
(penetration daris 1'envirormement, exposition,
effets envirormementaux) et de Sante Canada
(exposition des humains, effets sur la sante
humaine).

K. Taylor, d'Enviroimement Canada, est
I'auteur des parties du present rapport
d'evaluation et de la documentation

complementaire (Envirormement Canada, 1998)
qui portent sur 1'envirormement. Ces parties ont
ete revisees par les membres du Groupe-ressource
envirormemental, cree par Environnement Canada
pour appuyer revaluation environnementale du
PBB:

E. Brien, Environnement Canada
B.K. Bumison, Institut national de

recherche sur les eaux,
Envirormement Canada

G. Coyle, Solatia Inc.
J. Headley, Institut national de recherche

sur les eaux, Envirormement
Canada

T. Parkerton, Exxon Biomedical Sciences

Inc.

J. Prinsen, Envirormement Canada
A. Sardella, Solatia Inc.
N. Tremblay, Envirormement Canada

Les parties du rapport d'evaluation et la
documentation complementaire sur la sante ont
ete preparees par les persormes suivantes, de
Sante Canada:

G. Long
M.E. Meek

Les parties du rapport et du document
complementaire sur la genotoxicite ainsi que srrr
la toxicite a I'egard des fonctions de la
reproduction et du developpement ont ete revises
par D. Blakey et W. Foster, respectivement, de la
Division des intoxications envirormementales et

professiormelles de Sante Canada.

Le document complementaire sur la sante
humaine a ete revise a I'exteme par R. Nair, de
Solatia Inc., principalement pour deceler les
lacunes. La justesse de I'information, I'absence de
lacrmes et la solidite des conclusions sur la

caracterisation des dangers et les analyses de la
relation entre la dose et la reponse ont fait I'objet
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d'un rapport du service de rinformation de
BIBRA International ainsi que du comite suivant,
convoque par Toxicology Excellencefor Risk
Assessment (TERA), le 27 avril 1998, a
Cincinnati (Ohio) :

M. Abdel-Rahman, University of
Medicine and Dentistry ofNew Jersey

J. Christopher, California Protection
Agency

G. Datson, Societe Procter & Gamble
J. Donohue, U.S. Environmental

Protection Agency
M. Dourson, TERA
D. Proctor, ChemRisk
R. Rudel, Institut Silent Spring (qui a

presente des observations ecrites,
n'ayant pas pu participer au comite)

A. Stem, New Jersey Department of
Environmental Protection

Un document intitule A Concise

International Chemical Assessment Document

(CICAD), qui s'inspirait du rapport d'evaluation,
a egalement ete revise a I'exteme par les
personnes suivantes :

R.A. Andersen, Universite des
technosciences de la Norvege

T. Berzins, Direction generale nationale
des produits chimiques de Suede

R. Gary, Health and Safety Executive,
Royaume-Uni

R. Chapin, National Institute of
Environmental Health Sciences,
Etats-Unis

R.S. Chhabra, National Institute of
Environmental Health Sciences,

Etats-Unis

J. DeFouw, RIVM, Pays-Bas
R.J. Fielder, Department ofHealth,

Royaume-Uni
P. Foster, Chemical Industry Institute of

Toxicology, Etats-Unis
S. Jordan, Direction generale des

aliments, Sante Canada
P. Lundberg, Institut national de la vie au

travail. Suede

C. Nilsson, Institut de medecine de
I'environnement, Suede

P. Ridgeway, Health and Safety
Executive, Royaume-Uni

E. Soderlund, Institut national de sante
publique, Norvege

P.M. Sullivan, toxicologue-conseil,
Royaume-Uni

K. Svensson, Administration nationale
des aliments. Suede

S. Tarkowski, Institut Nofer de medecine
du travail, Pologne

J. Taylor, Agency for Toxic Substances
and Disease Registry, Etats-Unis

G. Ungvary, Centre,national Jozsef Fodor
de sante publique, Hongrie

A. Wibbertmarm, Institut Fraunhofer de
recherche en toxicologie et sur les
aerosols, Allemagne

Par la suite, on a approuve une version
revisee du CICAD, au cours d'une reunion tenue

a Tokyo, au Japon, du 30 juin au 2 juillet 1998,
par une commission d'examen final constituee
des personnes suivantes :

R. Benson, Environmental Protection
Agency, Etats-Unis

T. Berzins, Direction generale nationale
des produits chimiques. Suede

R. Cary, Health and Safety Executive,
Royaume-Uni

C. DeRosa, Agencyfor Toxic Substances
and Disease Registry, Etats-Unis

S. Dobson, Institute of Terrestrial
Ecology, Royaume-Uni

H. Gibb, Environmental Protection
Agency, fitats-Unis

R. F. Hertel, Institut federal de protection
de la sante des consommateurs et de

medecine veterinaire, Allemagne
I. Mangelsdorf, Institut Fraunhofer de

recherche en toxicologie et sur les
aerosols, Allemagne

M. E. Meek, Sante Canada, Canada
J. Sekizawa, Institut national des sciences

de la sante, Japon
S. A. Soliman, Universite d'Alexandrie,

Egypte
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D. Willcocks, Worksafe Australia,
Australie

P. Yao, Academie de medecine preventive
de Chine, Republique populaire de
Chine

Les sections du rapport d'evaluation
ayant trait a la sante ont ete examinees et
approuvees par I'assemblee de la Gestion des
risques de la Direction generate de la protection
de la sante (Sante Canada).

L'ensemble du rapport d'evaluation a ete
revise et approuve par le Comite de gestion de la
LCPE d'Environnement Canada et de Sante

Canada.

Une ebauche du rapport d'evaluation a ete
mis a la disposition du public pour une periode
d'examen de 60 jours (du 1" mai au 29 juin,
1999) [Environnement Canada et Sante Canada,
1999]. Apres etude des commentaires repus, on a
revise le rapport d'evaluation en consequence. Un
resume des commentaires et de leurs reponses est
disponible sur Internet a I'adresse :

www.ec.gc.ca/ccebl/fre/public/index_f.html

Le texte du rapport d'evaluation a ete
structure de maniere a aborder en premier lieu les
effets sur 1'environnement [qui sont utiles a la
determination du caractere « toxique » de la
substance au sens des alineas \ \a) et b)], puis
les effets sur la sante humaine [utiles a la
determination du caractere « toxique » au sens de
I'alinea 11c)].

On pent obtenir un exemplaire du present
rapport d'evaluation, sur demande, a :

Informatheque
Environnement Canada

Rez-de-chaussee, Place Vincent Massey
351, boul, St-Joseph
Hull (Quebec)
KIA 0H3

ou sur Internet a I'adresse suivante :

www.ec.gc.ca/ccebl/fre/final/index_f.html

On pent obtenir la documentation
complementaire inedite, qui renferme des
renseignements supplementaires, en s'adressant a
la ;

Direction de revaluation des produits
chimiques commerciaux

Environnement Canada

14' etage. Place Vincent-Massey
351, boul. St-Joseph
Hull (Quebec)
KIA 0H3

ou au

Centre d'hygiene du milieu
Piece 104

Sante Canada

Pre Tunney
Ottawa (Ontario)
KIA 0L2

r:
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2.0 Resume de l'information essentielle a

L'EVALUATION DU CARACTERE « TOXIQUE »
AU SENS DE LA LCPE

2.1 Identite et proprietes physiques
et chimiques

Le phtalate de butyle et de benzyle, que nous
designerons ci-apres par le sigle PBB
(voir la structure a la figure 1; formule
empirique C19H20O4; formule developpee
C4H9OOCC6H4COOC7H7; poids moleculaire de
312,4 g/mole; n° CAS 85-68-7) est un liquide
transparent et huileux, dont la solubilite dans
I'eau est de 2,69 mg/L a 25 °C (Howard et al,
1985), le logarithme du coefficient de partage
entre I'octanol et I'eau (log K„e) est de 4,9 (Leyder
et Boulanger, 1983), le logarithme du coefficient
de partage entre le carbone organique et I'eau
(log K^,) est de 3,3 (Williams et al, 1995), la
pression de vapeur est de 1,15 mPa a 20 °C
(Gledhill et al, 1980), et la constante de la loi
d'Henry est de 0,133 Pa-mVmole (Lyman et al,
1982). Dans la documentation complementaire
(Environnement Canada, 1998), on trouve une
liste plus complete des proprietes physiques et
chimiques signalees dans les publications ainsi
que des criteres de selection des valeurs a
preferer.

Figure 1 Structure du PBB

O

Le PBB porte aussi les noms d'aeide
1,2-benzenedicarboxylique, de phenylmethyloate
de butyle, de phtalate de benzyle et de n-butyle et
d'ester de benzyle et de butyle de I'acide
phtalique.

2.2 Caracterisation de la penetration
du PBB dans 1'environnement

2.2.1 Production, importation et usages

D'apres les donnees presentees a Environnement
Canada par suite d'une enquete effectuee en
application de I'article 16 de la LCPE, le PBB
n'est pas fabrique au Canada. En 1996, les
importations se sont chiffrees a 4 kt
(Environnement Canada, 1997b).

D'apres 1'enquete, le PBB est utilise au
Canada eomme plastifiant dans les revetements de
sol et d'autres materiaux a base de poly(chlorure
de vinyle), dans les peintures et les enduits, dans
les preparations adhesives et dans les encres
d'impression. On s'en est servi eomme
constituant de certains produits antiparasitaires,
mais I'homologation de ces produits au Canada a
expire le 31 decembre 1996 (Ballantine, 1997).

Au Canada, le PBB n'est pas beaucpup
utilise dans les applications ou il y a contact direct
avec la nourriture (Pelletier, 1998).

2.2.2 Sources et rejets

2.2.2.1 Sources naturelles

II n'existe pas de sources naturelles de PBB dans
1' enviroimement.

2.2.2.2 Sources anthropiques

Le PBB est rejete par les usines ou I'on fabrique
la substance et ou on la melange a des resines
(Howard, 1989).

LSI? Rapport d'evaluation — Phtalate de butyle et de benzyle



Nous presentons rinfoimation sur les
rejets de PBB d'un certain nombre d'usines de
transformation ainsi que d'usines de traitement
des eaux usees d'un bout a I'autre du Canada

dans le tableau 1. On a decele le PBB dans les

eaux d'egouts pluviaux du Canada, a des
concentrations pouvant atteindre 50 gg/L
(Hargesheimer et Lewis, 1987) ainsi que dans les
effluents des usines municipales de traitement et
les usines de transformation, a des concentrations
pouvant atteindre 22 gg/L (Munro et al, 1985;
Sigma, 1985; OMOE, 1988, 1990, 1991a, b;
ENVIRODAT, 1993). On I'a decele a des
concentrations pouvant atteindre 914 gg/g de
poids sec (moyenne geometrique de 1,9 gg/g de
poids sec) dans 6 des 34 bones residuaires
echantillonnees dans des usines de traitement des

eaux usees de I'Ontario, en 1987 (OMOE, 1988).

Tableau 1 Sources et rejets de PBB

Dans I'lnventaire national des rejets de
polluants, on chiffre les rejets de PBB dans
I'environnement, en 1994, a 3,7 t (INRP, 1996).
La plus grande partie, soit 3,55 t, a ete rejetee
dans I'atmosphere par une installation du Quebec.'
Si I'on considere le seeteur industriel, les rejets
signales out ete de 0,13 t dans I'industrie
chimique, de 0,02 t dans les usines de papiers et
de produits analogues et de 3,55 t dans les autres
industries manufacturieres. Tons ces rejets se sont
faits dans I'atmosphere. Les tonnages elimines a
I'exterieur des emplacements industriels ont ete
beaucoup plus considerables, soit 33,3 t en 1994
(25,1 t vers I'mcineration et 8,2 t vers
I'enfouissement sanitaire). En 1994, on aurait
envoye a la reeuperation 3,68 t de PBB, c'est-a-
dire 2,29 t pour en recuperer I'energie et 1,39 t
pour recuperation, reutilisation on recyclage
(INRP, 1996).

Source Concentration Reference

Usines de I'industrie chimique
organique au Canada

< 1 a 22 gg/L (effluents totaux, 5
usines)

Sigma, 1985

Usine de peintures et d'enduits de la
Colombie-Britannique

9 gg/L, effluent des peintures au latex
0,1 gg/g, effluent des boues de
peinture au solvant use
0,06 gg/g, lixiviat des boues au latex
0,04 gg/g, lixiviat des boues au
solvant use

0,39 gg/g, lixiviat des boues de
peaux de peinture

Sigma, 1985

Fabricant de peintures de la
Colombie-Britannique

4 gg/L, effluent combine
22 gg/L, effluent du lavage des
-reservoirs

< 0,05 gg/g, poussiere du fdtre a
manche

< 0,02 gg/g, lixiviat de la poussiere
du filtre a manche

Sigma, 1985

Usines petroehimiques, sur la riviere
Sainte-Claire

decele dans 1 usine sur 7, dans
I'intervalle de 1 a 10 gg/L (effluent
final)

Munro et al., 1985

Effluents du seeteur manufacturier
de produits chimiques organiques de
I'Ontario

0,002-1,0 gg/L
0,114 kg/jour (charge joumaliere
moyenne)

Ministere de I'Environnement de
I'Ontario (MEG), 199la, 1992

Siderurgie ontarieime 0,360 kg/jour (charge joumaliere
moyenne)

MEG, 1991b

Raffinage du petrole en Ontario de non decelable a 12 gg/L
(moyenne = 0,871 gg/L) [effluents
de divers precedes]

MEG, 1990
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Tableau 1 (suite)

Source Concentration Reference

Usines industrielles sur le Saint-
Laurent

0,516 kg/jom (charge joumaliere
moyenne, n = 48)

Ministere de I'Environnement du

Quebec et Environnement Canada,
1993

Decharge, a Trenton (Ontario) < 1 P-g/L Water and Earth Science Associates
Ltd., 1989

Sediments des eaux usees de mines

de eharbon du Canada
decele dans I'une des deux mines a

des concentrations situees entre 1 000
et 5 000 ng/g, et dans 2 des 3 termi-
naux de transbordement et de stockage
du eharbon a moins de 1 ng/g

Atwater et al, 1990

Boues d'usines municipales de
traitement des eaux usees du Canada

traces a 25 000 ng/g de poids sec Webber et Lesage, 1989

Boues d'usines mimicipales de .
traitement des eaux usees du Canada

< 3 200 a 35 100 ng/g de poids sec Webber et Bedford, 1996

Boues d'usines municipales de
traitement des eaux usees du Canada

et compost tire de ces boues

< 5 000 a 16 800 ng/g de poids sec Webber et Nichols, 1995

Station d'epuration des eaux usees
d'lona, Vancouver (C.-B.)

< 1,0 pg/L Rogers et al, 1986 ; Analytical
Service Laboratories, 1992

Eaux usees de I'Alberta 1,0 a 3,0 pg/L (n = 12) ENVIRODAT, 1993

Effluents d'egout pluvial de
Calgary (Alberta)

jusqu'a 50 pg/L Hargesheimer et Lewis, 1987

Effluents d'une station d'epuration
des eaux usees de T Ontario

2 pg/L Beak Consultants, 1991

Usines municipales de lutte contre
la pollution des eaux de 1'Ontario

can brute d'egout: < 10-82,9 pg/L;
5,85 pg/L (moyenne geometrique)
effluent du traitement primaire :
< 2-9,2 pg/L; 1,42 pg/L (moyenne
geometrique)
effluent du traitement secondaire :
< 2-25,0 pg/L; 1,09 pg/L (moyenne
geometrique)
effluent du traitement tertiaire :

< 2-3,3 pg/L;
1,13 pg/L (moyenne geometrique)
boues brutes : de non decelable a

48 701,8 ng/g de poids sec;
3 445,6 ng/g de poids sec (moyenne
geometrique)
boues traitees : de non decelable a
914 498 ng/g de poids sec;
1 916,9 ng/g de poids sec (moyerme
geometrique)

MEO, 1988

LSIP Rapport d'evaluation — Phtalate de butyle et de benzyle ~9 -ff;.
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En 1995, les rejets sur place signales pour
renvironnement dans I'Inventaire national des

rejets de polluants ont totalise, 6,54 t (INRP,
1997). Tout ce tonnage s'est retrouve dans
Tatmosphere, et la plus grande partie, soit 4,32 t,
provenait de la meme installation du Quebec. Les
tonnages elimines a I'exterieur des emplacements
ont encore ete considerablement plus eleves, soit
18,87 t. Le tonnage envoye a la recuperation a ete
de 3,82 t, toujours en 1995 (INRP, 1997).

Selon les resultats d'une enquete
effectuee sous le regime de I'art. 16 de la LCPE,
les rejets de PBB dans I'enviroimement canadien
se chiffraient a environ 6 t en 1996 (totalement
vers Tatmosphere), tandis que, la meme annee, les
tonnages envoyes en decharge se chiffraient alt
(Environnement Canada, 1997b).

De 1992 a 1997, la base de donnees ~
statistiques produites par le Centre canadien
d'urgence transport (CANUTEC, 1997) ne signale
aucun deversement accidentel de PBB.

On a decele du PBB dans les emissions

de la combustion des dechets dangereux et dans
celles des centrales a charbon des Etats-Unis

(Oppelt, 1987). On a predit que les emissions
raisonnablement les plus a craindre des
incinerateurs, des chaudieres et des foyers
industriels de combustion seraient de 3 pg/m' de
gaz residuaire (Dempsey et Oppelt, 1993). Dans
une etude de quatre centrales a charbon des Etats-
Unis, les debits d'emission du PBB dans les gaz
de combustion variaient de 210 a 3 400 mg/h
(Haile et al, 1984). On a identifie le PBB, sans le
doser, dans les extraits de cendres volantes
d'incinerateurs municipaux des Pays'-Bas, mais on
ne Ta pas decele dans les extraits provenant de
TOntario (limites de detection non precisees)
[Eiceman et a/., 1979].

On a decele le PBB dans les gaz emis par
les tapis (Bayer et Papanicolopoulos, 1990), les
revetements de sols de PCV (Bremer et al, 1993)
et les revetements muraux de vinyle (Etkin,
1995). C'est aussi un constituant de certains
produits de consommation, y compris

possiblement certains produits cosmetiques, tels
que le poll a ongles (Martin, 1996).

2.3 Caracterisation de Texposition

2.3.1 Devenir dans renvironnement

2.3.1.1 Atmosphere

L'oxydation photochimique est le premier
processus de degradation du PBB dans
Tatmosphere (Atkinson, 1987). L'air est aussi
facilement debarrasse du PBB par la pluie
(Ligocki et al, 1985a). Howard et al (1991) ont
estime la demi-vie du compose dans Tair a 6 a
60 h, a partir de ses vitesses d'oxydation
photochimique.

2.3.1.2 Eau

En presence d'oxygene, le PBB se degrade
facilement, par voie biologique, dans les eaux de
surface, sa demi-vie etant alors de deux jours ou
moins (Saeger et Tucker, 1976; Gledhill et al,
1980; Adams et Saeger, 1993). La biodegradation
est considerablement ralentie dans Teau ffoide, le
PBB etant presque completement degrade apres
sept jours dans Teau du Rhin, a 20 °C, mais non
degrade dans la meme eau apres 10 jours a 4 °C
(Ritsema et a/., 1989).

La photolyse et Thydrolyse du PBB dans
Teau sont negligeables (Gledhill et al, 1980;
Howard etfl/., 1991).

2.3.1.3 Sediments

La biodegradation est le principal processus de
degradation du PBB dans les sediments (Gledhill
et al, 1980; Adams et Saeger, 1993). Dans le
milieu constitue de sediments et d'eau douce, la
degradation en aerobiose semble suivre le
cheminement suivant: PBB —> phtalate de
monobutyle ou de monobenzyle ^ acide
phtalique ^ acide 4,5-dihydroxyphtalique —>
acide oxalique acide formique ^ dioxyde de

A A
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carbone (Adams et al, 1986, 1989; Adams et
Saeger, 1993). La demi-vie du produit jusqu'a sa
mineralisation complete, au cours de cette etude, a
ete de 13 jours (Adams et Saeger, 1993). Le PBB
peut aussi etre biodegrade en anaerobiose
(Shelton et Tiedje, 1984; Painter et Jones, 1990;
Ejlertsson et al, 1996), sa demi-vie etant alors
estimee a un a six mois (Howard et al, 1991).
Les produits finals etaient alors le phtalate de
monobutyle, le phtalate de monobenzyle, le
methane et le dioxyde de carbone (Ejlertsson et
al, 1996).

2.3.1.4 Sols

Le PBB se degrade facilement, par voie
biologique, dans les sols aerobies, sa demi-vie
etant alors estimee a un a sept jours (Howard et
al, 1991). 11 est aussi degrade de la sorte dans les
sols anaerobies. Painter et Jones (1990) signalent
un taux de 78 % de biodegradation en
anaerobiose, dans le sol, apres 22 jours et de
100 % apres 100 jours. On observe la sorption du
PBB sur la matiere organique des sols, de sorte
que la lixiviation du PBB a partir des sols ne
devrait pas etre considerable (Zurmiihl et al,
1991).

2.3.1.5 Biote

Le logarithme de son coeflBcient de partage entre
I'octanol et I'eau (log K<,e) etant de 4,9 (Leyder et
Boulanger, 1983), le PBB semblerait susceptible
d'une forte bioaccumulation. Cependant, les
facteurs de bioconcentration signales sont
inferieurs a 1 000, parce que le PBB est
facilement. metabolise, la demi-vie de la
depuration etant inferieure a deux jours (Barrows
et al, 1980; Veith et al, 1980). Le facteur de
bioconcentration maximal signale etait de 772,
chez le crapet arlequin {Lepomis macrochirus),
etabli a partir des residus totaux marques au "C
(Veith et al, 1980). Plusieurs autres auteurs ont
signale des valeurs generalement semblables chez
le poisson. Le facteur de bioconcentration mesure
chez le crapet arlequin a partir des residus de PBB

marque au "C, trouve intact dans le corps entier
plutot qu'a partir des residus totaux, etait de 12,4
(Carr et al, 1997). Dans cette etude, le PBB intact
comprenait environ 3 % des residus radioactifs
totaux, et on a manque de tissu pour caracteriser
davantage le reste.

Chez des huitres americaines

{Crassostrea virginicd) exposees a une
concentration mesuree de 0,012 mg de PBB
marque au "C par litre pendant 11 jours, la
concentration generate dans I'organisme a atteint
un equilibre apparent en moins de trois jours,
avec un facteur de bioconcentration de 135. Le

facteur de bioconcentration calcule a 1'equilibre,
d'apres les constantes de vitesse de 1'assimilation
et de la depuration, etait de 380, tandis que la
demi-vie extrapolee des residus a I'equilibre dans
les tissus etait de 7,4 jours. L'experience a revele
que la moitie du residu marque au '"C etait
eliminee entre les jours 1 et 2 de la periode de
depuration de 42 jours; au jour 14, 85 % du residu
marque au '"C avait ete elimine (Springbom
Bionomics, 1986a).

D'apres les proprietes physiques et
chimiques du PBB, Wild et Jones (1992) ont
predit sa forte retention a la surface des racines,
mais que 1'assimilation ulterieure de la molecule
par les vegetaux serait faible. Mueller et Koerdel
(1993), qui signalent que les vegetaux cultives sur
un sol enrichi en phtalate n'absorbent pas le PBB
par les racines, ont confirme cette prediction.
Cependant, des vegetaux exposes a de la
poussiere traitee au phtalate ont assimile le PBB
par la cuticule de leurs feuilles.

2.3.1.6 Distribution dans I'environnement

On s'est servi du modele de degre III de la
fugacite EQC pour estimer le partage du PBB
entre les^divers milieux, lorsqu'il est libere dans
Pair, I'eau ou le sol (DMER et Angus
Environmental Limited, 1996). Les valeurs des
parametres d'entree etaient les suivantes : poids
moleculaire, 312,4 g/mol; pression de vapeur.
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0,001 15 Pa (Gledhill et ah, 1980); solubilite dans
I'eau, 2,69 mg/L (methode de I'ampoule a
decantation; Howard et ai, 1985); log 4,9
(methode de I'ampoule a decantation; Leyder et
Boulanger, 1983); constante de la loi d'Henry,
0,133 Pa-mVmole (Lyman et al., 1982); demi-vie'
dans Pair, 55 h; demi-vie dans I'eau, 170 h; demi-
vie dans le sol, 550 h; demi-vie dans les
sediments, 1 700 h. La modelisation se fonde sur
I'hypothese d'un debit d'emission de 1 000 kg de
PBB a I'heure, bien que ce debit ne puisse pas
influer sur le pourcentage estimatif de repartition.
Si le PBB est rejete dans Pair, le modele
susmentioime prevoit que 72 % aboutira dans le
sol, 22 % dans Patmosphere, 4 % dans I'eau et
2 % dans les sediments. S'il est rejete dans I'eau,
65 % devrait aboutir dans I'eau, 35 % dans les
sediments et une tres petite fraction dans le sol. Si
le PBB est rejete dans le sol, plus de 99 % y sera
retrouve.

2.3.2 Concentrations dans I'environnement

Les phtalates ayant ete continuellement deceles
dans Pair et Pequipement de laboratoire, on doit
veiller a empecher la contamination des
echantillons d'environnement au cours de leur

prelevement et de leur analyse. A cet egard, le
PBB pent faire moins probleme que d'autres
phtalates, notamment le phtalate de bis
(2-ethylhexyle) [PDEH], mais la contamination
reste une possibilite. On a decele le PBB dans un
agent absorbant de laboratoire a une concentration
de 7 950 ng/g, a Pextremite d'une pipette de
plastique, a une concentration de 500 ng/g et dans
un boyau pretendument exempt de plastifiant, a
une concentration de 100 ng/g (Furtmann, 1996).

2.3.2.1 Air ambiant

On possede pen de renseignements sur les
concentrations de PBB dans Patmosphere, et
aucune donnee pour les parages immediats des
sources cormues. Les seules donnees canadiennes

retrouvees proviennent de la region
metropolitaine de Vancouver (Colombie-
Britannique), ou les concentrations de PBB dans
Pair ambiant variaient de 0,38 a 1,78 ng/m^
(n = 5) [Belzer, 1997].

A Petranger, on n'a pas decele de PBB
dans la phase vapeur a Portland (Oregon), (n = 7)
[Ligocki et al, 1985a], mais on Pa dose dans la
phase aerosol, a des concentrations pouvant
atteindre 9,6 ng/m^ (Ligocki et al, 1985b). On a
signale des concentrations inferieures dans
Patmosphere dans quelques autres localites des
Etats-Unis et d'Espagne (Environnement Canada,
1998).

On a decele le PBB a des concentrations

variant de moins de 0,04 a 2,14 pg/L dans des
echantillons d'eau de pluie (n = 105) preleves en
Allemagne, en 1991 et 1992 (Furtmann, 1996) et
de 0,020 a 0,074 pg/L, dans des echantillons
(n = 7) preleves a Portland (Oregon), en 1984
(Ligocki e/a/., 1985a).

2.3.2.2 Eaux de surface

On a trouve des donnees sur les concentrations de

PBB dans les eaux de surface du Canada pour la
Colombie-Britannique, PAlberta, la region des
Grands Lacs et le Quebec. Le PBB y a ete decele
a des concentrations pouvant atteindre 1 pg/L
(ENVIRODAT, 1993). Dans les eaux de surface

%•

Dans chaque subdivision de I'environnement, DMER et Angus Environmental Limited (1996) utilisent une serie
d'intervalles de la demi-vie (moins de 10 h, 10 a 30 h, 30 a 100 h, etc.). La demi-vie de la substance est classee dans
rintervalle convenable, apres prise en consideration des donnees disponibles sur la persistance. La moyenne geometrique de
cet intervalle sert ensuite de parametre d'entree au modele de fugacite. Par exemple, la demi-vie estimative du PBB dans
Patmosphere est de 30 a 100 h. La moyerme geometrique de cet intervalle, 55 h, sert de parametre d'entree au modele. On a
retenu des valeurs prudentes de la persistance (c'est-a-dire correspondant a des periodes plus longues que les demi-vies
courtes), pour veiller a ne pas sous-estimer la persistance.
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canadiennes en general, les concentrations sont
considerablement inferieures a 1 gg/L (Munro et
al, 1985; Germain et Langlois, 1988; OMOE,
1992; ENVIRODAT, 1993, 1996; Environnement
Canada eta/., 1995, 1996).

En Amerique du Nord, la concentration
maximale de PBB signalee dans les eaux de
surface non canadiennes est de 2,4 gg/L, dans le
Mississippi, au sud de St. Louis (Missouri)
[Gledhill et al, 1980]. Dans le Rhin, en
Allemagne, et ses tributaires, les concentrations
de PBB varient de moins de 0,04 a 13,9 pg/L
(Furtmann, 1996), tandis que dans I'eau du
district de Rieti, en Italie, elles varient de moins
de 0,01 a 6,6 pg/L (Vitali et al, 1997).

2.3.2.3 Sediments

On ne possede de donnees sur la concentration de
PBB dans les sediments du Canada que pour ceux
de la Colombie-Britannique et de la riviere
Detroit. Dans des sediments marins de la

Colombie-Britannique (n = 34) on signale des
concentrations de PBB jusqu'a 370 ng/g de poids
sec (Axys Analytical Services Ltd., 1992;
Goyette, 1993). En general, les concentrations de
PBB dans les sediments d'eau donee et les

sediments marins de la Colombie-Britannique
sont considerablement inferieures a 100 ng/g de
poids sec (Rogers et Hall, 1987; Swain et Walton,
1990a et b; Axys Analytical Services Ltd., 1992;
SEAM, 1996). Le PBB decele dans les sediments
de 3 des 31 emplacements de la riviere Detroit, se
trouvait a des concentrations de 120 a 220 ng/g de
poids sec (Fallon et Horvath, 1985).

A I'etranger, les concentrations
maximales de PBB signalees dans les sediments
sont de 3 800 ng/g de poids see, dans la riviere
Lower Passaic, a Newark (New Jersey), pres de
deversoirs d'orage unitaires (n = 40) [lannuzzi et
al, 1997].

2.3.2.4 Sols

On a decele le PBB dans des echantillons de sol

d'une decharge de chaux, a Regina ~ '
(Saskatchewan), a des concentrations de 150 et de
550 ng/g de poids sec (Saskatchewan Department
of Environment and Public Safety, 1989) et dans
3 echantillons de sol sur 30 de la region de Port
Credit, d'Oakville et de Burlington (Ontario), a
des concentrations pouvant atteindre 290 ng/g de
poids sec (Golder Associates, 1987). Dans
30 echantillons de sols agricoles preleves d'un
bout a I'autre du Canada, les concentrations de
PBB etaient toutes inferieures a la limite de

detection de 200 ng/g de poids sec (Webber,
1994; Webber et Wang, 1995).

A I'etranger, on a decele le PBB dans le
sol a proximite d'usines allemandes emettant des
phtalates, a des concentrations de moins de 5 a
100 ng/g de poids sec (Mueller et Koerdel, 1993).
Dans cette etude, la concentration mediane de
PBB dans les 24 echantillons de sol etait de moins

de 5 ng/g de poids sec.

2.3.2.5 Biote

Les donnees sur le PBB present dans le biote du
Canada concement principalement les organismes
marins et estuariens de la Colombie-Britannique,
ou les concentrations sont generalement
inferieures a 100 ng/g de poids humide (Swain et
Walton, 1990a; Axys Analytical Services Ltd.,
1992; Goyette, 1993; SEAM, 1996), bien que des
concentrations plus elevees aient ete
occasionnellement signalees. On a ainsi decele le
PBB (n ~ 110) a des concentrations pouvant
atteindre 1 470 ng/g de poids humide (dans un
echantillon de plie a ecailles regulieres [Isopsetta
(Pleuronectes) isolepis] de la bale Boundary,
[C.-B.]) [Swain et Walton, 1990a; SEAM, 1996].
La concentration moyeime de PBB dans cinq
echantillons de plies de cette etude etait de
500 ng/g de poids humide. La concentration
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maximale signalee dans d'autres especes, par les
auteurs de cette etude, etait de 830 ng/g de poids
humide (dans un echantillon de foie du flet
Platichthys stellatus) [Swain et Walton, 1990a;
SEAM, 1996], Les donnees sur les concentrations
de PBB dans le biote d'autres parties du Canada
se limitent a une etude, selon laquelle les
concentrations chez le meunier noir {Catostomus
commersoni) de la riviere Sackville (Nouvelle-
Ecosse) etaient inferieures a la limite de detection
de 200 ng/g de poids humide (Barringer
Laboratories, 1997).

Les concentrations de PBB chez les

organismes de fond, y compris des poissons et des
invertebres, de la bale Commencement, a Tacoma,
(Washington) allaient jusqu'a 695 ng/g de poids
humide (Nicola et al, 1987).

2.3.2.6 Aliments

Sante Canada a effectue de 1987 a 1989 un releve

au cours duquel 11 a analyse des echantillons
composes de produits alimentaires emballes dans
le plastique (Page et Lacroix, 1995). Ce Ministere
a aussi surveille la presence de PBB dans des
echantillons composes de diverses substances
alimentaires achetees en Ontario en 1985 et en

1988, dans le cadre du programme « Ration
alimentaire totale » (Page et Lacroix, 1995); Sur
une centaine de produits alimentaires
echantillonnes a la faveur de ces etudes, on n'a
decele le PBB que dans le yogourt (0,6 pg/g), le
Cheddar (1,6 pg/g), le beurre (0,64 pg/g), la
viande de pore (0,8 pg/g), le jus de legumes
(0,11 pg/g) et les craquelins (0,48 pg/g). Le
programme « Ration alimentaire totale »
comprenait des echantillons representatifs de
viande, de volaille, de poisson, de produits
cerealiers, de legumes, de fruits et de diverses
denrees alimentaires, y compris des soupes et des
desserts.

Aucune donnee ne conceme la

concentration de PBB dans le lait de femme ni

dans le lait matemise au Canada.

Le ministere de I'Agriculture, des Peches
et de I'Alimentation de la Grande-Bretagne
(MAFF, 1996) a public les resultats d'une etude
sur le lait matemise du commerce. Dans 5 villes

du Royaume-Uni, on a achete au detail 59
echantillons de 15 marques de ces preparations.
La gamme des concentrations decelees allait de
moins de 0,004 a 0,25 mg/kg (limite de detection
de 0,001 mg/kg).

2.3.2.7 Fan potable

On n'a pas decele de PBB dans 329 echantillons
d'eau de 28 municipalites (18 alimentees en eaux
de surface, 10 en eaux souterraines) de 1'Alberta,
en 1985-1986 (Spink, 1986). De 1987 a 1993, on
n'a pas reussi a deceler de PBB (limite de
detection de 1 pg/L) dans I'eau traitee de 278
localites (1 550 echantillons) de 1'Alberta (Halina,
1994); I'analyse d'environ 400 echantillons en
1994-1995 a abouti a des resultats similaires

(Halina, 1996).

Fntre 1990 et 1993, le ministere de
I'Fnvironnement du Quebec a cherche a deceler le
PBB dans des echantillons d'eau (Riopel, 1994,
1996). Dans I'eau du robinet, la concentration de
PBB etait inferieure a 1 on a 2 pg/L dans 27 des
28 collectivites. On n'a decele le PBB (2,8 pg/L)
que dans un seul echantillon, en 1991.

Meme si le PBB a ete identifie dans

plusieurs usines de traitement de I'eau ou dans de
I'eau de puits de I'Ontario, les analyses ont ete
effectuees par spectrometrie de masse, d'ou leur
caractere semi-quantitatif (McGrachan, 1996).

Dans trois echantillons d'eau du robinet

de Toronto, les concentrations de PBB variaient
de non decelable (limite de detection de
0,02 ng/L) a 0,8 ng/L. Simultanement, la
concentration de PBB dans sept marques d'eau de
source embouteillee variait de moins de 1 ng/L
(limite de detection) a 120 ng/L (City of Toronto,
1990).
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On n'a pas decele de PBB (limite de
detection de 3 pg/L) dans un petit nombre
d'echantillons preleves dans trois sources d'eau
brute de la region metropolitaine de Victoria, en
1991 et 1994 (Greater Victoria Water District,
1996).

2.3.2.8 Air interieur

La California Environmental Protection Agency
(Agence de protection de renvironnement de la
Califomie) (1992) a publie des concentrations de
PBB dans 125 maisons et dans Pair ambiant a

proximite de 65 de ces maisons. A Pautomne
1990, une etude de surveillance sur le terrain a ete
effectuee dans 125 maisons de Riverside, en
Califomie. Dans chaque foyer, on a preleve, a
12 heures d'intervalle, deux echantillons d'air
interieur, en periodes diume et noctume. Dans un
sous-echantillon de 65 maisons, on a aussi preleve
des. echantillons d'air exterieur. Le protocole
prevoyait le prelevement de phtalates et
d'hydrocarbures aromatiques polycycliques sous
forme particulaire et en phase vapeur. Dans Pair
interieur, les concentrations medianes diume et
noctume etaient respectivement de 34 et de
35 ng/ml Les 90( percentiles des concentrations
diume et noctume etaient respectivement de 140
et de 120 ng/mP

Dans les echantillons correspondants d'air
exterieur, la concentration mediane (diume et
noctume) de PBB etait inferieure a la limite
quantifiable de la methode (5,1 ng/m'); les
90° percentiles des concentrations diume et
noctume, respectivement, etaient de 5,3 et de
6,7 ng/m^ (Califomia Environmental Protection
Agency, 1992).

Otson et al. (1994) ont preleve des
echantillons d'air interieur dans 757 maisons

unifamiliales au Canada. Ils y ont decele le PBB
dans des echantillons composes, mais sans le
doser.

Oie et al. (1997) ont preleve des
echantillons de particules dans 38 demeures de
Norvege. Les concentrations moyennes de PBB
dans les poussieres deposees etaient de 11 pg par
100 mg (de poussiere totale) et de 14 pg par
100 mg (de la fraction organique). La
concentration moyeime de PBB dans les
particules en suspension de six maisons etait de
14 pg par 100 mg. Le protocole ne prevoyait pas
de dosage parallele des PBB dans la phase vapeur.

2.3.2.9 Produits de consommation

On n'a pas trouve de donnees quantitatives sur les
concentrations de PBB dans les produits de
consommatiofr.

2.4 Caracterisation des effets

2.4.1 Ecotoxicologie

2.4.1.1 Organismes pelagiques

On possede des donnees sur la toxicite aigue du
PBB pour environ deux douzaines d'especes,
notamment des micro-organismes, des algues, des
invertebres et des poissons. La valeur minimale
est ainsi une CL50 apres 96 h de 510 pg/L, chez la
perche-mene (Cymatogaster aggregata), dans une
etude effectuee en conditions dynamiques aveC
des concentrations dosees (Ozretich et al., 1983).
Chez la plupart des autres poissons, la CL50
excedait 1 000 pg/L. Dans les essais de mesure de
la toxicite aigue, I'invertebre le plus sensible a ete
le myside (un cmstace — Mysidopsis bahia), chez
qui la CLjo apres 96 h etait de 900 pg/L, mesure
en conditions statiques a I'aide de concentrations
nominates (Gledhill et al, 1980). Chez les autres
invertebres, les CL50 excedaient 1 000 pg/L.

On possede des donnees sur la toxicite
chronique pour une douzaine d'especes.

Sante Canada est en train d'analyser les esters de phtalate presents dans les produits pour enfants en plastique de vinyle mou
(Tom, 1998).
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notamment des algues, des invertebres et des
poissons. La valeur minimale etait une CE50 apres
96 h de 110 pg/L, chez I'algue verte {Selenastrum
capricornutum), fondee sur le dosage de la
chlorophylle a et sur la reduetion du nombre de
cellules, apres exposition a des concentrations
nominales (Sugatt et Foote, 1981). L'invertebre le
plus sensible s'est revele etre Mysidopsis bahia,
pour lequel on a determine une CMEO de
170 pg/L, d'apres sa reproduction et sa croissance
en conditions dynamiques a des concentrations
mesurees (Springbom Bionomics, 1986b). Le
poisson le plus sensible etait le tete-de-boule
(Pimephales promelas), avec une CMEO apres
30 jours de 360 pg/L, fondee sur I'eclosion des
ceufs puis la survie et la croissance des larves a
des concentrations mesurees (LeBlane, 1984).

2.4.1.2 Organismes benthiques

On n'a retrouve aueune etude de la toxicite a

I'aide de sediments eiuiehis en PBB.

On pent estimer la toxicite du compose
pour les organismes benthiques a partir de la
toxicite a I'egard des organismes pelagiques, en
utilisant la methode fondee sur le partage a
I'equilibre. Cette methode repose sur I'hypothese
selon laquelle le partage des composes organiques
non ioniques entre la fraction des sediments
eonstituee par le earbone organique et I'eau
interstitielle est en equilibre (Di Toro et al,
1991). L'invertebre pelagique le plus sensible
dans les tests de la toxicite chronique etait
Mysidopsis bahia, avee une CMEO apres 28 jours
de 170 pg/L (Springbom Bionomics, 1986b). A
partir de cette valeur, on pent calculer la toxicite
chronique pour les organismes benthiques a I'aide
de r equation suivante :

CMEO,, Ae XICe XCMEOp,pelag.

Moyenne geometrique de la CSEO et de la CMEO.

ou:

• /oe est la fraction des sediments eonstituee de
earbone organique (dans les sediments de la
riviere Sainte-Claire, la fraction moyenne de
earbone organique calculee d'apres le poids
sec est de 0,02, selon Kauss, [1997]),

• ICe, le coefficient de partage earbone
organique/eau (le minimum signale est de
2 000 L/kg),
CMEOpsiag., la CMEO pour les organismes
aquatiques pelagiques, 170 pg/L.

On a done:

CMEO,e„„„, = 0,02 X2 000 L/kg x 170 pg/L

= 6 800 pg/kg de poids sec

= 6 800 ng/g de poids sec

Tetra Tech Inc. (1986) a utilise la
methode fondee sur le partage a I'equilibre pour
calculer la qualite des sediments dans le detroit de
Puget, qui se ehifffe a 55 000 ng de PBB par
gramme de poids see pom les sediments
renfermant 1 % de earbone organique, d'apres les
criteres de qualite de I'eau de VEnvironmental
Protection Agency des Etats-Unis (1980).

La CMEO estimative calculee ci-dessus

est en quelque sorte confortee par les conclusions
de Clark et al. (1987), qui signalent une CLq apres
10 joirrs de 10 000 ng de phtalate de dibutyle par
gramme de poids sec chez la erevette bouquet
{Palaemonetes pugio). Demierement, Call et al.
(1997) out signale une concentration toxique
maximale acceptable (CTMA)' de 127 000 ng de
phtalate de dibutyle par gramme de poids sec chez
le chironomide (Chironomus tentans), expose
10 jours dans un sediment dont la teneur totale en
earbone organique est de 2,45 %. La toxicite du
phtalate, de dibutyle pour les organismes
aquatiques est generalement semblable a eelle du
PBB (Staples et al, 1997).
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2.4.1.3 Organismes du sol

On n'a pas retrouve d'information concemant la
toxicite du PBB pour les organismes vivant dans
le sol.

On pent estimer la toxicite du PBB pour
ces organismes a partir de la toxicite pour un
organisme pelagique, en utilisant la methode du
partage a I'equilibredecrite precedemment.
L'invertebre le plus sensible, d'apres les tests de
toxicite chronique, est Mysidopsis bahia, avec une
CMEO apres 28 jours de 170 pg/L (Springbom
Bionomics, 1986b). A I'aide de cette valeur, on
pent calculer la toxicite chronique pour les
organismes du sol comme suit:

CMEO,„, = Ae X K,, X CMEOp,„g.

ou :

est la fraction du sol constituee de carbone

organique (c'est la fraction moyenne de
carbone organique en poids sec de
30 echantillons de sol preleves d'un bout a
I'autre du Canada par Webber [1994], soit
0,02),

• Kpe, le coefficient de partage carbone
organique/eau (le minimum signale est de
2 000L/kg),

• CMEOpaag., la CMEO pour les organismes
aquatiques pelagiques, 170 pg/L.

On a done :

CMEO,„, = 0,02 X 2 000 L/kg x 170 pg/L

= 6 800 pg/kg de poids sec

= 6 800 ng/g de poids sec

2.4.1.4 Vegetaux terrestres

On n'a pas trouve de donnees sur les effets du
PBB sur les vegetaux terrestres exposes par la
voie atmospherique ou par le sol. II existe
cependant des donnees sur le phtalate de dibutyle.
La concentration atmospherique minimale

signalee de phtalate de dibutyle ayant des effets
nocifs sur les vegetaux est de 360 ng/m^
concentration qui a ralenti la croissance, provoque
la chlorose et tue les cotyledons du chop
(Brassica oleracea) apres quatre semaines
d'exposition (Hardwick et al, 1984).

A partir de 200 000 ng/g de poids sec, le
phtalate de dibutyle a diminue la germination du
soja (Glycine max) de plus de 33 % et il a ralenti
la croissance du mais et du soja de 29 a 80 %
apres trois semaines (Overcash et al., 1982).

2.4.1.5 Faune

Aucune donnee n'est disponible sur les effets du
PBB sur la faune, mais on possede des donnees
sur les effets du PBB sur des animaux

experimentaux. Nous les presentons dans la
section 2.4.3. Les donnees sur la toxicite du PBB

fondees sur I'exposition par inhalation sont pen
nombreuses. Nous avons retrouve deux etudes des

effets a court terme et une des effets

subchroniques, qui utilisaient toutes des rats.

On possede pen de donnees sur les effets
du PBB sur les oiseaux. Le PBB injecte dans des
oeufs de poulet de trois jours a tue ou rendu
difformes 13 embryons sur 30, a la concentration
de 25 pmole (~ 7,8 mg) par oeuf, tandis qu'un
seul embryon sur 20 etait touche a 13 pmole
(~ 4,1 mg) par oeuf. Les malformations sont
notamment: un petit bassin oculaire (7 embryons)
et la deformation des paupieres et de la comee
(2 embryons), la malformation du bee
(5 embryons) et celle du dos et du cou
(1 embryon). La DL50 estimative du PBB etait de
27 pmole (~ 8,4 mg) par oeuf. On a obtenu des
resultats semblables avec le phtalate de dibutyle,
qui a tue ou rendu difformes 11 embryons exposes
sur 30 a 26 pmole par oeuf et 2 embryons sur 30,
a 13 pmole. La DL50 estimative du phtalate de
dibutyle etait de 33 pmole par oeuf, alors que celle
de la molecule la plus active de I'etude, le
cyclohexylthiophtalimide, etait de 0,04 pmole par
oeuf (Korhonen et a/., 1983).
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On a soumis des tourterelles rieuses

(Streptopelia risoria) a un regime renfermant
10 000 ng de phtalate de dibutyle par gramme de
poids humide, pendant trois semaines avant
I'aeeouplement, jusqu'a la ponte de deux ceufs
(Peakall,-1974). On a observe une reduction de
10 % de I'epaisseur de la coquille (on eonsidere
qu'une diminution de 15 % compromet la
reproduction).

2.4.1.6 Modulation on regulation endoerinienne

Dans plusieurs dosages biologiques
in vitro, on a observe un faible effet du PBB sur
les reeepteurs d'oestrogene (Jobling et al, 1995;
Meek et al, 1996). Par exemple, a la
concentration d'environ 10 pg/L, le PBB a reduit
d'environ 40 % la liaison in vitro de I'cestrogene
naturel (le 17p-oestradiol) tritie aux reeepteurs de
la truite are-en-ciel (Oncorhynchus mykiss)', a la
concentration d'environ 10 000 pg/L, il a reduit la
liaison d'environ 60 %-(Jobling et al, 1995).
Teste aux concentrations de 300 a 30 000 pg/L, il
a. intensifie la transcription sur les reeepteurs, en
presence de 10"" M de 17P-oestradiol, ee qui
montre que le PBB n'agit pas eomme
antioestrogene, mais qu'il augmenterait les effets
des oestrogenes endogenes si ees demiers etaient
presents (Jobling et al, 1995). Dans une etude in
vitro, le PBB a deplaee le [^H]-gsstradiol du
recepteur hepatique de I'oestradiol, ehez la truite
are-en-eiel, mais en etant 10' fois moins efficace
que I'oestradiol (Knudsen et Pottinger, 1999). II
n'a deplaee ni la ['H]-testosterone du site de
liaison de la testosterone a haute affinite dans le

cytosol du eerveau de la truite are-en-eiel ni le
['H]-cortisol du site de liaison du eortisol a haute
affinite dans le cytosol du foie du meme poisson
(Knudsen et Pottinger, 1999). Dans une etude
utilisant la synthese in vivo de la vitellogenine
ehez la truite are-en-eiel immature eomme

biomarqueur, le PBB ne s'est revele que peu
oestrogene, triplant a peu pres la concentration de
vitellogenine (Christiansen et al, 1998).

On ne eonnait pas les consequences de
cette modulation endoerinienne pour les
populations naturelles d'organismes.

Dans une autre etude, le PBB n'a pas ete
oestrogene. Injecte par vole peritoneale a des
doses de 5 et de 50 mg/kg de masse corporelle on
n'a observe aueun effet sur la eapaeite de liaison
in vivo du recepteur hepatique de I'oestradiol ehez
la truite arc-en-eiel, et la concentration de
proteines plasmatiques de la zona radiata a
sensiblement diminue (Knudsen et al, 1998).
L'induction de ees proteines aurait denote une
aetivite oestrogene, et la baisse des concentrations
pent denoter un effet inhibant ou antagoniste du
PBB au niveau du recepteur (Knudsen et al,
1998).

2.4.2 Effets atmospheriques abiotiques

On a ealeule, selon le scenario le plus pessimiste,
I'eventuelle contribution du PBB a la destruction

de I'ozone stratospherique, a la formation d'ozone
tropospherique ou aux ehangements climatiques
(Bunee, 1996).

Comme le BBP n'est pas un compose
halogene, son potentiel de destruction de I'ozOne
(PDO) est nul.

On a estime que le potentiel de creation
d'ozone photochimique (PCOP) du PBB etait de
26 (eelui d'une masse egale du compose de
reference, I'ethene, est de 100), d'apres la formule
suivante :

PCOP = (kpen/k^.,) X (M,,/M,Ipbb) X 100

ou :

• kpBB est la constante de vitesse de la reaction

du PBB avee les radicaux OH

(2,5 X 10"" em'-moleculc"'- secondc"'),
kith est la constante de vitesse de la reaction

de I'ethene avee les radicaux OH

(8,5 X 10"'̂ em'-moleeule"'-seconde"'),
Mith. est le poids moleculaire de I'ethene
(28,1 g/mole),
MpBB est le poids moleculaire du PBB
(312,4 g/mole).

Le potentiel de reehauffement de la
planete (PRP) s'est revele etre de 1,2 x 10"' (eelui
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du compose de reference, le CFC-11, est de 1),
selon le calcul effectue a I'aide de la formule

suivante :

PRP — (tpBB/tcFC-n) ^ (McFC-Ii/M^PBb) ^ (Spbb/ScfC-1i)

ou

tpBB est la duree de vie du PBB (0,0016 an),

tcFc-ii, la duree de vie du CFC-11 (60 ans),
Mcfc-11, le poids moleculaire du CFC-11
(137,5 g/mole),
MpBB, le poids moleculaire du PBB
(312,4 g/mole),

SpBB, I'intensite de 1'absorption du PBB dans
I'infrarouge
(valeur par defaut: 2 389-cm~^-atm'),
ScFc-ib I'intensite de I'absorption du CFC-11
dans I'infrarouge
(valeur par defaut: 2 389-cm"^-atm"').

Ces chiffres signifient que le PBB n'est
pas susceptible de contribuer notablement a la
destruction de 1'ozone stratospherique, ni a la
formation d'ozone tropospherique ni aux
changements climatiques.

2.4.3 Animaux experimentdux et in vitro

2.4.3.1 Toxieite aigue

La toxicite aigue du PBB est relativement faible.
La DL50 par voie orale chez le rat varie de 2 a
20 g/kg de poids corporel (NTP, 1982; Hammond
et al, 1987); on connait aussi une DL50 par voie
cutanee de 6,7 g/kg de poids corporel, tant chez le
rat que chez la souris (Statsek, 1974). Les signes
cliniques consecutifs a Fexposition de rats a la
substance par voie orale sont notamment la perte
de poids, I'apathie et la leucocytose. L'examen
histologique revele une infection toxique de la
rate et des lesions degeneratives du systeme
nerveux central accompagnees d'encephalopathie
congestive, d'une degenerescence de la myeline et
de proliferations gliales.

2.4.3.2 Toxicite a court terme

Dans les etudes de la toxicite a court terrrie par
voie orale (a 1'exclusion des etudes visant
expressement les effets sur la reproduction ou la
proliferation des peroxysomes, dont il est question
aux sections 2.4.3.6 et 2.4.3.8, respectivement),
qui examinent une gamme de parametres ultimes
souvent limitee, on a observe des effets uniformes
sur le gain de poids chez les rats, a des doses d'au
moins 1 000 mg/kg de p.c./jour, environ, parfois
accompagnes d'une baisse de I'ingestion de
nourriture (NTP, 1982; Hammond et al, 1987).
Meme si on a observe certains des effets sur le

gain de poids a des doses inferieures, on ne
pouvait degager aucune tendance. Dans une etude,
on a observe des changements minimes aux
testicules de Fun des six rats soumis a la dose de

480 mg/kg de p.c./jour (BIBRA, 1985; Hammond
et al, 1987"). En general, cependant, les effets sur
les testicules n'ont ete observes qu'a des doses
beaucoup plus fortes (c'est-a-dire atrophie a
1 500 mg/kg de p.c./jour; Hammond et al, 1987).
Dans une etude d'une duree de six semaines, on
n'a observe aucun effet histopathologique negatif
sur le systeme nerveux de rats exposes a
3 000 mg/kg de p.c./jour, bien que Ton ait
observe des signes cliniques reversibles
(Robinson, 1991).

Dans une etude de I'effet par inhalation,
chez le rat, on n'a observe aucun effet sur
I'hematologie, I'analyse de I'urine, la chimie du
sang ou I'histopathologie apres exposition des
sujets a 144 mg/m^ pendant quatre semaines
(Hammond et al, 1987). A 526 mg/m^ les effets
englobaient la reduction du gain de poids et la
reduction de la teneur du serum en glucose. Dans
une etude similaire, I'exposition a 2 100 mg/m' a
tue des sujets; apres quatre semaines, les effets
englobaient la reductioii du gain de poids et
Fatrophie de la rate ainsi que des testicules
(Hammond et al, 1987).

Nous avons pu acceder a la version integrale des rapports de plusieurs des etudes que nous decrivons.
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2.4.3.3 Toxicite subchronique

Le protocole d'une etxide anterieure des rats de
Charles River comprenait rexamen du poids de
r animal, des signes cliniques, du poids des
organes et rhistopathologie limitee du foie, de la
rate, des reins, des glandes surrenales, de
Testomac ainsi que de I'mtestin grele et du colon
(Hazleton Laboratories, 1958). Les seuls effets
observes etaient une diminution du gain du poids
chez les males a la dose superieure (1 253 mg/kg
de.p.c./jour).

Dans un dosage avec des rats F344
exposes, par 1'alimentation, a une dose
subchronique (13 semaines) dans le cadre du
NTP, qui visait a decouvrir les gammes de
concentrations toxiques, le seul effet observe a
I'examen du poids de 1'animal, des signes
cliniques et de I'examen histopathologique — ce
dernier applique uniquement aux animaux
temoins et a ceux qui avaient ete exposes a de
fortes doses, exclusivement — etait un
ralentissement du gain de poids et la
degenerescence des testicules (sans autre
precision sur ce dernier point), a la dose
maximale : 1 250 mg/kg de p.c./jour (NTP, 1982).

On a administre du PBB a des rats et a

des rates Sprague-Dawley, pendant trois mois,
dans leur regime, a des doses de 0, de 188, de
375, de 750, de 1 125 et de 1 500 mg/ kg de
p.c./jour (Hammond et al, 1987). Les parametres
ultimes examines etaient le gain de poids,
I'hematologie, I'analyse d'urine et
rhistopathologie (uniquement chez les temoins et
les groupes exposes a des doses fortes). On n'a
observe aucune lesion reliee au compose a
I'autopsie on a I'examen histopathologique. Chez
les femelles, I'augmentation du rapport du poids
du foie a celui du corps etait significatif, a
750 mg/kg de p.c./jour et aux doses superieures;
chez les males, I'augmentation etait notable
a 1 125 mg/kg de p.c./jour ainsi qu'aux
concentrations superieures. Aucun changement
n'a conceme le rapport du poids du rein a celui du
corps, chez les femelles, mais on a observe une

augmentation significative de ce rapport chez les
males, a au moins 750 mg/kg de p.c./jour.

On a egalement mene qvec des rats
Wistar une etude de trois mois de Texposition
subchronique par le regime alimentaire
(Monsanto, 1980; Hammond et al., 1987) a des
doses de 0, de 151, de 381 on de 960 mg/kg de
p.c./jour, chez les males, et de 0, de 171, de 422
ou de 1 069 mg/kg de p.c./jour, chez les femelles.
L'ingestion de PBB, ramenee au poids de 1'animal
et a sa consommation de nourriture, etait calculee

a des intervalles de quatre jours tout au long
de I'etude. Parmi les observations faites,
mentionnons une legere anemic, chez les males, a
la dose maximale et une baisse du pH urinaire,
chez les males, aux doses mediane et superieure.
A la dose maximale, on n'a observe aucune
reduction sensible de l'ingestion de nourriture, ce
qui porte a croire que la reduction du gain de
poids dans ce groupe pent avoir ete imputable au
compose. Le rapport du poids du foie a celui du
corps etait significativement accru a toutes les
doses, chez les femelles, et a la dose maximale,
chez les males. On a observe une augmentation
significative du rapport du poids du rein a celui de
I'animal en proportion de la dose, chez les deux
sexes, aux doses mediane et superieure. Le
rapport du poids du CEecum a celui de I'animal n'a
pas change chez les males, mais, chez les
femelles, il a augmente a toutes les doses,
proportionnellement a ces demieres. Les lesions
pathologiques accusees se limitaient a 1'incidence
accrue de taches rouges sur le foie des males
soumis aux doses mediane et superieure. On a
observe des lesions histopathologiques du
pancreas chez les males exposes aux doses
mediane et superieure, y compris le grossissement
des ilots de Langerhans accompagnant la
vacuolisation des cellules et la congestion peri-
insulaire. Le foie des mdles exposes aux doses
superieures presentait de petites necroses
cellulaires. Chez les femelles, on n'a decrit
aucune lesion histopathologique. La CMBNO est
de 381 mg/kg de p.c./jour, d'apres les effets
histopathologiques observes dans le pancreas des
males. La CMEO, de 171 mg/kg de p.c./jour.
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correspond a 1'augmentation du rapport du poids
du foie et du caecum a celui du corps, a toutes les
doses, chez les femelles (la CSEO chez les males
est de 151 mg/kg de p.c./jour).

Dans une etude d'une duree de six mois,
qui a porte sur le regime alimentaire de rats F344
(NTP, 1997a), on a signale des effets sur les
parametres hematologiques a la dose de
550 mg/kg de p.c./jour. A la dose de 180 mg/kg
de p.c./jour, on n'a observe que des modifications
transitoires de ces parametres.

Dans une etude d'une duree de trois mois,
qui a porte sur le regime alimentaire auquel
etaient exposes des chiens (Hammond et al,
1987), la reduction du gain du poids de I'animal
correspondait a la baisse de I'ingestion de
nourriture a la dose maximale (1 852 et
1 973 mg/kg de p.c./jour, chez les males et les
femelles, respectivement).

Dans une etude d'une duree de 90 jours,
chez la souris, on a observe une reduction du gain
du poids de I'animal a 208 mg/kg de p.c./jour au
moins, bien que Ton n'ait observe aucun effet
histopathologique et que Ton ait omis de chiffrer
I'ingestion de nourriture (NTP, 1982). Les
parametres englobaient des observations
cliniques, le poids de I'animal et Thistopathologie
(uniquement chez les temoins et les groupes
soumis aux doses elevees).

Nous avons une etude de 1'effet

subchronique par inhalation, dans laquelle des
groupes de 25 males ou de 25 femelles de rats
Sprague-Dawley avaient ete exposes a des
concentrations de 0, 51, 218 ou 789 mg/m^ six
heures par jour, cinq jours par semaine, soit un
total de 59 expositions. Les parametres se
limitaient a la variation du poids des organes et a
I'examen histopathologique des groupes temoins
et des groupes exposes aux fortes doses
(Monsanto, 1982; Hammond et al, 1987). On a
signale une CMEO de 218 mg/m^ fondee sur

r augmentation de poids du rein, mesuree
uniquement au moment du sacrifice pendant le
deroulement de Texperience, bien que 1'on n'ait
pas observe de changements histopathologiques
aux concentrations superieures. La CSEO etait de
51 mg/mf

2.4.3.4 Toxicite chronique et cancerogenicite

Dans le cadre du NTP (1982), on a dose la
cancerogenicite du PBB chez des rats F344. A
chaque groupe de 50 rats du meme sexe on a
administre le PBB par le regime alimentaire, a des
concentrations de 0, 6 000 ou 12 000 ppm (0, 300
et 600 mg/kg de p.c./jour, respectivement)^ La
duree d'exposition des femelles a ete de
103 semaines. En raison du faible taux de survie,
on a sacrifie tons les males a 29 ou 30 semaines;
on a plus tard repete cette partie de 1'etude (NTP,
1997a).

Seules les femelles out ete soumises a

I'examen histopathologique. L'incidence de
leucemie a elements mononuclees a augmente
dans le groupe expose a la dose elevee
(p = 0,011); la tendance etait significative
ip = 0,006); (chez les temoins et dans les groupes
exposes a la faible et a la forte doses, les
incidences etaient respectivement de 7/49, 7/49 et
18/50). L'incidence dans le groupe expose a la
dose elevee et la tendance generate sont restees
significatives {p = 0,008 etp = 0,019,
respectivement) lorsqu'on les eompare aux
antecedents observes chez les temoins. Les

responsables du programme ont conclu que le
PBB etait probablement cancerogene pour les
rates F344/N, augmentant l'incidence des
leucemies a elements mononuclees (NTP, 1982).

Cependant, ces resultats ne se sont pas
repetes dans I'etude d'une duree de deux ans sur
le regime alimentaire des rats F344/N, que I'on
vient de terminer dans le cadre du NTP (1997a).
Les dosesjoumalieres moyennes (signalees par
les auteurs) etaient de 0, 120, 240 ou 500 mg/kg
de p.c./jour chez les males et de 0, 300, 600 ou

Facteur de conversion ; 1 ppmdans la nourriture equivaut a 0,05 mg/kg dep.c./jour (Sante Canada, 1994).

LSI? Rapport d'evaluation — Phtalate de butyle et de benzyle 21 .
iL'-



22 <-

1 200 mg, chez les femelles. Le protocole
prevoyait une evaluation hematologique
periodique et des dosages hormonaux ainsi qu'un
sacrifice interimaire au 15'mois.

Entre les groupes de sujets exposes et les
temoins, les taux de survie etaient identiques
(NTP, 1997a). La legere baisse de concentration
de la triiodothyronine chez les femelles exposees
a la forte dose, a 6 et a 15 mois ainsi qu'a la fin
de 1'experience a ete consideree comme reliee a
un trouble non thyroidien. Les modifications des
parametres hematologiques etaient sporadiques et
mineures. Chez les femelles, on n'a observe
aucune augmentation de 1'incidence des
leucemies a elements non mononuclees,
contrairement a ce qui s'etait passe dans la
premiere etude (NTP, 1982), bien que la dose
(600 mg/kg de p.c./jour) a laquelle le phenomene
avait ete observe ait ete commune aux deux

etudes.

Au moment du sacrifice du 15" mois, le
poids absolu du rein droit des femelles exposees a
une dose de 600 mg/kg de p.c./jour et le poids
relatif du rein de tons les males exposes etaient
significativement superieurs au poids de I'organe
chez les temoins. La pigmentation des tubes
renaux, chez les males et les femelles exposes a la
forte dose, etait plus grave que chez les temoins,
tant a 15 mois qu'a deux ans. L'incidence de la
mineralisation renale chez les femelles exposees a
la faible et a la forte doses etait considerablement

plus faible, a deux ans, que chez les temoins; la
gravite du phenomene a diminue dans tous les
groupes de femelles exposees. L'incidence de la
nephropathie a liotablement augmente dans tous
les groupes de femelles exposees (34/50, 47/50,
43/50 et 45/50, respectivement, chez les temoins
et les sujets exposes a 300, 600 et 1 200 mg/kg de
p.c./jour) [voir le tableau 2]. L'incidence de
I'hyperplasie de type transitioimel (0/50, 3/50,
7/50 et 4/50, respectivement, chez les temoins et '
les sujets exposes a 300, 600 et 1 200 mg/kg de
p.c./jour) etait notablement plus forte a 600 mg/kg
de p.c./jour (NTP, 1997a).

A I'autopsie finale, l'incidence de
I'adenome du pancreas a cellules acineuses (3/50,
2/49, 3/50 et 10/50, respectivement, chez les
temoins et les sujets exposes a 120, 240 et
500 mg/kg de p.c./jour) et de I'adenome ou de
Tepithelioma (combines) pancreatiques a cellules
acineuses (3/50, 2/49, 3/50 et 11/50,
respectivement, chez les memes groupes) etait
significativement plus forte chez les males
exposes a la forte dose que chez les temoins et
elle excedait l'incidence observee chez les

temoins anterieurs des etudes de I'effet

alimentaire sur une duree de deux ans dans le

cadre du NTP. On a observe un epithelioma chez
un male expose a la forte dose; ce neoplasme
n'avait jamais ete observe chez les temoins
anterieurs. L'incidence de I'hyperplasie focale de
la cellule acineuse pancreatique chez les males
exposes a la forte dose etait aussi notablement
plus forte que chez les temoins (4/50, 0/49, 9/50
et 12/50, respectivement, chez les temoins et les

•sujets exposes a 120, 240 et 500 mg/kg de
p.c./jour). Chez les femelles exposees a la forte
dose, on a observe deux adenomes des cellules
acineuses pancreatiques (NTP, 1997a).

A deux ans, l'incidence du papillome
epithelial transitionnel de la vessie chez les rates
etait de 1/50, 0/50, 0/50 et 2/50, respectivement,
chez les temoins et les sujets exposes a 300, 600
et 1 200 mg/kg de p.c./jour (NTP, 1997a).

Les auteurs concluent a des

manifestations de I'activite cancerogene chez les
males, d'apres l'incidence accrue de I'adenome
des cellules acineuses pancreatiques et de
I'adenome ou de Tepithelioma (combines) des
cellules acineuses. Chez les rates, les
manifestations de I'activite cancerogene sont
equivoques, si Ton se fie a l'incidence
marginalement accrue de I'adenome des cellules
acineuses pancreatiques ainsi que du papillome
transitionnel de la vessie (NTP, 1997a).
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Tableau 2 Doses de reference pour les effets non neoplasiques du PBB

Etude Doses correspondant
aux effets

Donnees servant au calcul de la dose de reference Estimation des parametres

(reference) Dose Reponse Dose de reference Qualite de I'ajustement

Etude de I'effet toxique
subchronique du a
I'alimentation

Rats Wistar, 27 a 45 par groupe

Duree : 3 mois

(Monsanto, 1980; Hammond
etai, 1987)

CMENO = 381 mg/kg de
p.c./jour (fondee sur la
presence de lesions
histopathologiques dans le
pancreas des males aux 2 doses
maximales) [males]

CMEO = 171 mg/kg de
p.c./jour(fondee sur
I'augmentation du rapport du
poids de I'organe a celui de
I'animal, a toutes les doses,
pour ce qui concerae le foie et
le ctecum) [femelles]

Males :

Temoins
151 mg/kg de p.c./jour
381 mg/kg de p.c./jour
960 mg/kg de p.c./jour

Lesions du pancreas :

0/27 (0 %)
0/14 (0 %)
8/15 (53 %)
13/14 (93 %)

Dose a 5 % : 167 mg/kg de
p.c./jour

Limite inferieme de confiance
de 95 % : 132 mg/kg de
p.c./jour

9,3 ' 10^

Degres de liberte : 1

p : 0,98

Etude sur la reproduction

Rats males F344, 10 par groupe

Administration dans la
nourriture pendant 14 jours

(Kluwe et al., 1984 ; Agarwal
etal., 1985)

CMENO = 312,5mg/kg de
p.cyjour(fondeesur I'augmentation
significative du poidsrelatifdu foie
et sur I'augmentationdu poids
absoluet du poidsrelatifdu rein
ainsiquesur la regenerescence des
tubulesproximaux,a toutes les
concentrations d'exposition)

Males:

Temoins
312,5 mg/kg de p.c./jour
625 mg/kg de p.c./jour
1 250 mg/kg de p.c./jour
2 500 mg/kg de p.c./jour

Rein, regenerescence des
mbulcs proximairx :

0/10
2/10

2/10
4/10
3/10

Dose a 5 % : 228 mg/kg de
p.c./jour

Limite inferieure de confiance

de 95 % : 117 mg/kg de
p.c./jour

3,01

Degres de liberte : 3

p ; 0,39

Dosage biologique de la
cancerogenicite

Rats F344/N, 60 males et 60
femelles par groupe

Administration dans la
nourrimre pendant 2 ans

NTP (1997a)

CMEO = 120mg/kg de p.c./jour
(fondeesurI'augmentation du
poids relatifdu rein chez les males,
au moment du sacrificependant
I'experience)[nondetermineeau
moment du sacrifice a la fin de
I'experience]

Augmentation de la nephropathie
renale chez les femelles, a toutes les
doses(300mg/kgde p.cyjoitr aitrsi
que les doses superieures;
cependantqualiteinacceptable de
I'ajustement a la dose de reference

Femelles :

Temoins
300 mg/kg de p.c./jour
600 mg/kg de p.c./jour
I 200 mg/kg de p.c./jour

Sacrifice au bout de 2 ans;
nephropathie du rein:

34/50
47/50 (p < 0,01)
43/50 (p < 0,05)
45/50 (p < 0,01)

Dose a 5 % : 50 mg/kg de
p.c./jour ,

Limite inferieure de confiance
de 95 % : 28 mg/kg de p.c./jour

7,09

Degres de liberte : 2

p : 0,029

Rats F344/N, 5 femelles par
groupe

Administration dans la
nourriture pendant 1 ou 12
mois

CMEO = 300 mg/kg de
p.c./jour (fondee sur
I'accroissement de la
proliferation des peroxysomes)

NTP (1997a)

Rats F344 males, 15 par groupe

Protocole modifie

d'accouplement

NTP (1997a)

CMENO = 200 mg/kg de
p.c./jour (fondee sur la
diminution de la concentration
des spermatozordes dans
I'epididyme, sans manifestation
histopathologique
d'hypospermie ni diminution
de la fertilite)
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Les responsables dii NTP (1997b) ont
publie le rapport technique d'une etude
eomparative des resultats des evaluations de
produits chimiques in vivo dans les conditions
habituelles du programme de meme qu'en vertu
de protoeoles de rationnement alimentaire. Les
experienees visaient a evaluer I'effet du
rationnement sur la sensibilite des dosages
biologiques des effets toxiques et caneerogenes
chroniques d'origine chimique et a evaluer I'effet
de I'emploi de groupes femoins a poids apparies
sur la sensibilite des dosages. Le PBB faisait
partie du protocole; les resultats ont ete resumes
eomme suit :

Le phtalate de butyle et de benzyle a accru
I'incidence des neoplasmes des cellules acineuses
pancreatiques chez les rats males nourris d volonte,
relativement a 1'incidence observee chez les

temoins de poids apparies et nourris d volonte. Le
phenomene ne s'est pas produit apres deux ans
chez les rats rationnes... Le phtalate a aussi accru
I'incidence des neoplasmes de la vessie chez les
rates rationnees pendant 32 mois. L'incidence des
neoplasmes de la vessie n'a pas augmente
significativement chez les rates soumises a un des
protoeoles d'une duree de deux ans, ce qui porte a
croire que c'est la longueur de I'etude et non le
poids corporel qui est le principal facteur de
detection de cette reaction cancerogene.

On a expose des groupes de 50 souris
B6C3F, de meme sexe a des concentrations de 0,
6 000 on 12 000 ppm de PBB (0,780 et
1 560 mg/kg de p.c./jour, respectivement'), par le
regime alimentaire, pendant 103 semaines (NTP,
1982). On a soumis a I'examen histopathologique
environ 35 tissus. Le seul signe d'exposition relie
au compose a ete la diminution, reliee a la dose
(non statistiquement significative) du poids
corporel chez les deux sexes. La survie n'a pas
ete diminuee, et on n'a pas observe
d'augmentation de I'incidence des neoplasmes
reliee au compose. De meme, les modifications
non neoplasiques se situaient toutes dans les
limites normales de I'incidence observee chez les

souris B6C3F,. Les responsables du NTP en
concluent que, dans les conditions utilisees pour

le dosage biologique, le PBB n'etait pas
cancerogene pour les souris B6C3F, des deux
sexes.

2.4.3.5 Genotoxicite

Dans les (quelques) rapports publies sur les tests
d'Ames employant le PBB, les resultats ont ete
negatifs (Litton Bionetics Inc., 1976; Rubin et al,
1979; Kozumbo et al, 1982; Zeiger et al, 1982,
1985). On signale aussi des resultats negatifs pour
les tests du lymphome de la souris (Litton
Bionetics Inc., 1977; Flazleton Biotechnologies
Company, 1986), bien que des constatations
equivoques aient egalement ete publiees (Myhr et
al, 1986; Myhr et Caspary, 1991). Dans un test
de transformation in vitro des cellules Balb/c-3T3

(Litton Bionetics Inc., 1985), les resultats ont ete
negatifs. Dans un test portant sur les aberrations
chromosomiques et I'echange de chromatides
sceurs (ECS) dans les cellules d'ovaires de
hamsters chinois (Galloway et al, 1987), on a
observe un debut de tendance dans un des tests

d'ECS sans activation, mais sans preuve
convaincante de resultats positifs concemant ces
echanges ou les aberrations chromosomiques.

Les resultats des tests du lymphome de la
souris (Myhr et al, 1986; Myhr et Caspary, 1991)
et des aberrations chromosomiques (Galloway et
al, 1987) sont equivoques. Pour ce qui conceme
le lymphome de la souris, les responsables du
NTP concluent que Ton a observe des
augmentations de colonies mutantes en I'absence
de S9 dans les cultures traitees a des

concentrations qui provoquaient la precipitation,
mais que ces reactions n'ont pas ete considerees
comme valides par rapport aux parametres de
maitrise de la qualite des experiences. Cependant,
il est difficile de ne pas tenir compte de la
reaction observee en fonction de la dose, dans
plusieurs tests, en en pretextant la faussete —
meme si les nouveaux tests ont par la suite donne
des resultats negatifs —, notamment si Ton tient
compte des incoherences des resultats de ces

Facteur de conversion : 1 ppm dans la nourriture equivaut a 0,13 mg/kg de p.c. /jour (Sante Canada, 1994).
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demiers. Dans les nouvelles etudes (n = 5), il y a
eu, en I'absence de S9, une faible manifestation
d'activite dans un seul cas; cependant, meme si le
PBB a donne un effet positif a 80 nL/mL, dans le
deuxieme essai, il etait toxique aux concentrations
superieures a 30 nL/mL dans le troisieme.
L'augmentation fluctuante observee dans les
petites colonies de mutants et le pourcentage de
cellules d'ovaires de hamsters chinois

endommagees peuvent etre un signe de la faible
activite clastogene qui justifie une confirmation
convenable au moyen d'epreuves bien menees.

Un test provoquant I'apparition de genes
letaux recessifs lies au sexe ehez Dwsophila
melanogaster a suscite une reaction negative
(Valencia et al, 1985). Les responsables du NTP
(1997a) ont public, reeemment, les resultats
sommaires d'essais d'ECS dans la moelle de

souris et I'apparition d'aberrations
chromosomiques; les reponses ont ete faibles, et
Ton n'a pas repete le test des ECS. Ces deux
reactions, meme si elles sont statistiquement
significatives, etaient faibles et n'indiquaient
qu'une faible activite clastogene. Ashby et al.
(1997a) signalent des resultats negatifs pour un
test du micronoyau chez le rat.

Meme si le poids de la preuve de la
genotoxicite est clairement negatif, les doimees
disponibles ne permettent pas de conclure
peremptoirement au caractere non clastogene du
PBB, bien que, dans les etudes accessibles, le
compose ait provoque, tout au plus, une faible
activite.

2.4.3.6 Toxicite pour la reproduction et le
developpement

Pour ce qui conceme les effets sur la
reproduction, au moyen d'etudes de la toxicite a
doses repetees administrees par voie orale, on a
observe la perte de poids des testicules et des
effets histopathologiques sur cet organe, mais
uniquement a des doses superieures a celles qui

provoquent d'autres effets, comme des variations
du rapport du poids du rein et du foie a celui de
r animal ou des effets histopathologiques sur le
pancreas ou le rein. A I'exception d'une etude a
court terme par gavage, dans laquelle des effets
histopathologiques minimes ont ete observes dans
les testicules de I'un des six rats a 480 mg/kg de
p.c./jour (les donnees sur les temoins n'ont pas ete
presentees, ni 1'analyse statistique) [Hammond et
al, 1987], on n'a observe d'atrophie ou de
degenerescence des testicules chez les rats qu'aux
doses superieures a 1 250 mg/kg de p.e./jour
(NTP, 1982, 1997a; Hammond et a/., 1987).

Pendant le depistage des effets combines
sur la reproduction et le developpement, on a
observe un ralentissement du gain de poids de
ranimal, une fluctuation de I'ingestion de
nourriture, une reduction du poids des testicules et
de I'epididyme et une augmentation de la
degenerescence des testicules chez les rats
exposes a 1 000 mg/kg de p.c./jour. A cette dose,
on a observe, chez les femelles, une diminution
du gain de poids, des effets sur I'ingestion de
nourriture et des effets negatifs sur les indices de
reproduction. A I'exception de la diminution
transitoire du poids des petits, il n'y a pas eu
d'effets chez les parents ni dans leur descendance
a 500 mg/kg de p.c./jour (Piersma et al, 1995).

Chez les rats Fischer 344 males, les
responsables du NTP ont examine les effets du
PBB sur la reproduction (Kluwe et al, 1984;
Agarwal et al, 1985). On a administre a des
groupes de 10 males, pendant 14 jours, dans leur
nourriture, 0, 0,625, 1,25, 2,5 ou 5,0 % de PBB

(0, 312,5, 625, 1 250 ou 2 500 mg/kg de
p.c./jour'). Le protocole comprenait le dosage
des hormones endocrines et I'examen

histopathologique du cerveau, du foie, des reins,
de la rate, de la glande thyroide, du thymus, de la
glande pituitaire, des testicules, de I'epididyme,
de la prostate, des vesicules seminales et des
ganglions mesenteriques. On a aussi examine la
moelle osseuse.

' Facteur de conversion : 1 ppm dans la nourriture equivaut a 0,05 mg/kg de p.c./jour (Sante Canada, 1994).
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Aucun animal n'est mort pendant I'etude.
Dans les groupes soumis aux deux doses
maximales, le poids des sujets avait diminue.
Dans le groupe expose a la dose maximale, la
consommation de nourriture a ete constamment

moindre durant Texperience. Le poids absolu des
testicules, de I'epididyme, de la prostate et des
vesicules seminales a ete notablement reduit aux

deux doses maximales, proportionnellement a ces
demieres. Cela a coincide avec une « atrophie
histologique generalisee ». On a presente des
analyses statistiques des transformations
histopathologiques des testicules
(aspermatogenese, atrophie des tubes
seminiferes), des vesicules seminales (atrophie) et
de la prostate (atrophie); on a constamment
observe des modifications significatives aux deux
doses maximales. Les auteurs out observe une

correlation claire entre la dose et la gravite des
transformations morpho-logiques subies par les
testicules, les vesicules seminales et la prostate;
ces modifications ne sont survenues qu'aux deux
doses maximales. De meme, on n'a observe les
effets sur I'epididyme qu'aux deux doses
maximales (Kluwe et al, 1984; Agarwal et al,
1985).

Le poids absolu du foie a augmente aux
deux doses minimales et 11 a diminue a la dose

maximale. Le poids relatif du foie a augmente a
tons les degres d'exposition, proportionnellement
a la dose. On n'a decrit d'effets

histopathologiques (hepatites chroniques
multifocales benignes) qu'a la dose maximale. Le
poids absolu du rein a aussi augmente aux deux
doses minimales et a diminue aux deux doses

maximales. Le poids relatif de I'organe a
augmente a tons les degres d'exposition,
proportionnellement a la dose. A toutes les doses,
on a observe la regeneration des tubes proximaux.
Le poids du thymus a diminue dans les groupes
exposes aux deux doses maximales,
proportionnellement a ces demieres. Meme si on

a decrit des effets histopathologiques dans tons les
groupes exposes, on n'a observe d'atrophie que
dans le groupe expose a la dose maximale. On n'a
observe ni effet sur le poids absolu ou relatif de la
glande pituitaire ni de transformation
morphologique de la thyroide, de la pituitaire, de
la rate ou des ganglions lymphatiques. On n'a pas
presente d'analyse statistique des observations
histopathologiques de ces organes (Kluwe et al.,
1984; Agarwal et al, 1985).

A la dose maximale, la concentration de
testosterone plasmatique a diminue. Celle de la
folliculostimuline a augmente aux deux doses
maximales, proportionnellement a ces demieres.
Celle de I'hormone luteinisante a augmente a la
dose minimale et aux deux doses maximales : 11

n'y a pas eu de reaction claire en fonction de la
dose, et le nombre d'echantillons exposes a la
dose maximale etait limite®. On n'a observe aucun

effet sur les parametres hematologiques tels que le
nombre d'erythrocytes, I'hematocrite,
I'hemoglobine, le volume globulaire moyen ou le
nombre de globules blancs. On n'a observe aucun
effet notable sur la coagulabilite du sang, mesuree
par le temps de Quick. Aux deux doses
maximales, la cellularite de la moelle osseuse a
diminue (Kluwe et al, 1984; Agarwal et al,
1985).

A la dose minimale (312,5 mg/kg de
p.c./jour), on a observe une augmentation
significative du poids absolu et du poids relatif du
foie et du rein. A tons les degres d'exposition, les
tubes proximaux out ete regeneres. Chez un petit
nombre d'animaux de tons les groupes exposes au
PBB, on a observe une hemorragie localisee (de
gravite minime) de la partie medullaire du
thymus, mais son incidence n'etait pas reliee a la
dose. (A la dose minimale et aux deux doses
maximales, la concentration d'hormone
luteinisante a augmente, mais sans qu'il y cut de
relation claire entre la dose et la reponse; en

Les donnees dont on dispose ne permettent pas de conforter Taffirmation selon laquelle une courbe de la reponse en fonction
de la dose en forme de U puisse etre caracteristique d'un effet perturbateur d'origine chimique sur le systeme endoerinien.
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outre, le nombre d'echantillons a la dose
maximale etait limite.) D'apres ces observations,
la CMENO est de 312,5 mg/kg de p.c./jour
(Kluwe et al, 1984; Agarwal et al, 1985).

Pendant 10 semaines, on a administre a
des rats F344/N males (15 par groupe) du PBB
dans leur alimentation, puis on a accouple chacun
d'eux avec deux femelles non exposees (NTP,
1997a). La gaimne des concentrations dans la
nourriture etait assez espacee (0, 300, 2 800 ou
25 000 ppm), ce qui, selon les auteurs, equivalait
a 0, 20, 200 et 2 200 mg/kg de p.c./jour. Le poids
final de chaque rat du groupe expose a la dose
maximale et son gain de poids etaient
considerablement plus bas que chez les temoins.
Dans le groUpe expose a la dose maximale, on a
observe des modifications minimes de parametres
hematologiques. Le poids absolu et le poids relatif
de la prostate et des testicules etaient
considerablement diminues dans ce groupe. (Le
faible poids des autres organes de ce groupe a ete
impute au poids inferieur moyen des rats.) Parmi
les autres effets observes a la dose maximale,
mentionnons la degenerescence de 1'epithelium
germinal des tubules seminiferes et le poids
significativement reduit de I'epididyme droit, de
sa queue et du testicule droit. La concentration de
spermatozoides dans I'epididyme etait
considerablement reduite, proportionnellement a
la dose, aux deux doses maximales. Cependant, ce
n'est qu'a la dose maximale qu'on a observe des
preuves histopathologiques d'hypospermie et une
baisse de I'indice de fertilite. Dix des 30 femelles

accouplees avec les males du groupe expose a la
dose maximale out reagi positivement au sperme,
mais aucune n'etait gravide a I'autopsie. Chez les
sujets exposes a la dose maximale, I'indice de
fertilite etait considerablement plus faible. Aux
deux doses les plus faibles, on n'a observe aucun
effet relie a I'exposition sur le poids de la mere,
sur les observations cliniques des meres ou sur les
statistiques des portees. On pent chiffrer la CSEO
a 20 mg/kg de p.c./jour, d'apres la baisse,
significative et proportionnelle a la dose, de la
concentration des spermatozoides dans
I'epididyme aux deux doses maximales et les
effets connexes sur la fertilite a la dose maximale

(CMENO = 200 mg/kg de p.c./jour). (A noter que
les concentrations utilisees dans le protoeole sont
decuplees, d'une dose a I'autre.)

On a administre, par la nourriture, des
concentrations de PBB de 0,2, 0,4 et 0,8 %,
pendant 10 semaines a des rats males, et a des
femelles pendant deux semaines avant
I'accouplement. On a obtenu deux portees et on
n'a observe aucun effet negatif sur la fertilite, la
gravidite ou le developpement des rejetons (TNO,
1993).

Sharpe et al. (1995) out administre dans
I'eau potable une seule dose de PBB par a des
rates gravides Wistar, pour determiner, chez la
progeniture male, les effets de I'exposition au
moment de la gestation et de I'allaitement. Les
meres ont ete exposees pendant deux semaines
avant I'accouplement et tout au long de la periode
de gravidite jusqu'au sevrage. On a repete la
methode chez les memes femelles et on a observe

les deuxiemes portees. D'apres la consommation
d'eau potable chez six sujets, on a estime
I'ingestion de PBB entre 126 et 366 pg/kg de
p.c./jour, a partir des joumees 1-2 apres la
naissancejusqu'aux jours 20-21, respectivement.
Chez les animaux exposes qui ont ete examines a
90-95 jours, on a observe une reduction notable
de la production joumaliere de sperme. La
production de sperme dans le groupe temoin
positif, qui a ete soumis a 100 pg de
diethylstilboestrol par litre dans I'eau potable, a
egalement ete reduite (p < 0,01); cet effet n'a pas
ete evalue dans le groupe temoin negatif expose
au polyethoxylate d'octylphenol. Les auteurs ont
conteste I'utilite de 1'extrapolation des effets aux
humains, pretextant que cela exigerait des
resultats detailles sur le rapport entre la dose et la
reponse ainsi que des mesures des concentrations
reelles du produit chimique administre aux rats
males.

Ashby et al. (1997a) ont signale, 11 y a
peu, les resultats d'un dosage biologique visant
aussi a examiner les effets, chez la progeniture, de
I'exposition de rates gravides au PBB durant la
gestation et I'allaitement, bien que la periode
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d'exposition ait ete plus courte. Ils out expose des
rates Alpk:APfSD grayides et allaitantes a
1 000 pg de PBB par litre d'eau potable ou a
50 pg de diethylstilbcestrol par litre d'eau potable
(temoinspositifs). Les temoins negatifs out regu
100 pL d'ethanol par litre d'eau potable. Pour
I'experience, I'eau potable se trouvait dans les
bouteilles de verre, les auteurs ayant determine
que 60 % du PBB etait absorbe en 24 heures
lorsqu'ils utilisaient des bouteilles de plastique
(Ashbyet al, 1997b). Les auteurs signalent que
I'exposition globale a ete de 183 pg de PBB/kg
de p.c./jour et de 8,6 pg de diethylstilboestrol/kg
de p.c./jour. Ils n'ont observe aucun effet sur la
masse du testicule droit decapsule, sur le nombre
de spermatozoides totaux (du testicule droit), sur
le nombre de spermatozoides par gramme du
testicule droit ou sur le nombre de spermatozoides
dans la queue de I'epididyme droit, 90 et
137jours apres la naissance. Ils out cependant
constate une augmentation du poids absolu et du
poids relatif du foie 90 jours apres la naissance.
Ils ont observe aussi le contraste entre ees

resultats et ceux qu'ont signales Sharpe et al.
(1995)'.

On notera les differences significatives en
ce qui conceme I'exposition des femelles entre
ees etudes. Dans I'etude de Sharpe et al. (1995),
les rates ont ete exposees deux semaines avant
I'accouplement, durant la gestation et jusqu'au
sevrage, pour etre ensuite exposees de nouveau
pendant deux semaines avant I'accouplement,
puis durant la gestation et I'allaitement. Dans
I'etude d'Ashby et al. (1997a), elles n'ont ete
exposees qu'au cours de la gestation et de
I'allaitement.

Si le PPB s'est revele oestrogenique dans
les cellules in vitro du cancer du sein chez la

femme (Jobling et a/., 1995; Soto et al., 1995;
Meek et al, 1996), les resultats observes dans la

levure ont ete a la fois positifs (Coldham et al,
1997; Harris et al, 1997) et negatifs; on a obtenu
des resultats negatifs pour le PBB et ses
principaux metabolites (Gaido et al, 1997),bien
que les concentrations administrees n'aient pas
ete precises dans deux des etudes (Coldham et al,
1997; Harris et al, 1997).Cependant, ni le PBB
(chez le rat; Monsanto, 1995a, 1996a) ni ses
metabolites (phtalate de monobutyle et phtalate de
monobenzyle) [rats et souris; Monsanto, 1995b,
1996b] ne se sont reveles uterotrophes in vivo.
Dans le dosage biologique de la toxicite aigue
pour la souris, on n'a observe aucun effet
oestrogenique (Milligan et al, 1998) [stimulation
de la permeabilite des vaisseaux uterins], tandis
qu'Ema et al (1998) ont observe une baisse
considerable de la reaction deciduale a 750 mg/kg
de poids eorporel et aux doses superieures apres
administration du produit aux jours 0 a 8 chez des
rates pseudogravides.

La toxicite du PBB pour le
developpement, apres administration dans la
nourriture a ete bien etudiee, grace aux etudes du
NTP chez le rat et la souris (NTP, 1989, 1990;
Price et al, 1990) et a une serie d'etudes
effectuees sur le rat par Ema et al. (1990, 1991a,
b et c, 1993, 1994, 1995) apres administration,
soit dans la nourriture, soit par gavage. En
general, les effets du PBB sur le developpement
n'ont ete observes qu'a des doses provoquant une
toxicite notable chez la mere, bien que les
malformations observees a des doses elevees,

dans des etudes au cours desquelles on a nourri
ensemble les sujets en experience et les temoins,
n'aient pas ete entierement imputables a la
toxicite pour la mere (Ema et al, 1992).Dans une
etude exemplaire dans le cadre du NTP (1989),
chez le rat, a la dose de 1 100 mg/kg de p.c./jour,
les effets chez les meres ont ete considerables,
mais minimes chez les rejetons. A la dose
maximale (1 640 mg/kg de p.c./jour), on a

Ils notent que le TNO Nutrition andFood Research Institute (TNO, 1997) effectue une etude dont leprotoeole vise a
mesurer la reproductibilite des constatations de Sharpe etal etde faire fond sur ces demieres, pour cequi eonceme le
developpement du systeme reproducteur des rats Wistar exposes in utero etdurant I'allaitement a lapresence de phtalate de
butyle etde benzyle dans I'eau potable. Les donnees de cette etude n'ont pas encore ete publiees, mais Sharpe etal (1998)
n'attribuent au PBB aucun effet negatif.
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observe un accroissement de 1'incidence

d'ebauches de cotes lombaircs sumumeraircs. Les

resultats dcs etudes d'Ema et al, au cours
desquelles on a administre du PBB avec
ralimentation a dcs rats durant diverses periodes,
y compris durant les 21 jours de la gestation, ont
ete semblables. Bien que les CSENO, pour ce qui
conceme la toxieite pour les meres et la toxicite
pour le developpement, aient ete inferieures dans
I'etude du NTP (1990) ehez la souris (182 mg/kg
de p.c./jour), eela deeoulait principalement du
vaste intervalle entre les doses, des effets ayant
ete observes ehez la mere (reduction du gain de
poids) et sur le developpement, a 910 mg/kg de
p.c./jour. A 910 et a 2 330 mg/kg de p.c./jour, on
a observe une augmentation considerable du taux
de fcEtus difformes par portee. Les effets sur les
fonctions biologiques n'ont pas ete examines dans
les etudes accessibles.

Les metabolites du PBB ont entraine sur

les testicules des effets semblables a ceux du PBB

meme. Pester monobutylique etant le plus
« actif » a cet egard (Mikuriya et al, 1988). De
meme, les profds des effets (p. ex., fusion des
stemebres, fissure palatine) dans la descendance,
observes aux doses toxiques, pour la mere, des
metabolites du PBB sont semblables aux profils
provoques par le PBB meme, les effets etant
observes a des doses inferieures de phtalate de
monobenzyle par rapport au phtalate de
monobutyle (voir, par exemple, Ema et al, 1996a,
b et c).

Dans une etude reeente qui a porte sur
plusieurs generations et qui a comporte
I'accouplement ininterrompu de rats exposes au
phtalate de dibutyle, dont le seul metabolite est le
phtalate de monobutyle, les effets observes sur les
testicules des males de la generation F, ont ete
attribues a la perturbation du declenchement du
stimulus normal des androgenes ehez le foetus,
meme si les doimees disponibles ont ete
considerees comme insuffisantes pour conclure
que le phenomtoe etait imputable au monoester
(Foster, 1997). On n'apas trouve d'etudes de
I'effet du PBB sur plusieurs generations.

2.4.3.7 Irritation et sensibilisation

Meme si, d'apres une serie d'etudes, le PBB ne
cause pas d'hypersensibilite immediate ou
retardee ehez la souris (Little et Little, 1983),
aucune etude n'a ete rhenee selon un plan
d'experience valide et classique. Les donnees sur
le pouvoir irritant du PBB, tirees d'etudes
anterieures, aux resultats eontradictoires, ne
permettent pas revaluation (Galley et al, 1966;
Dueva et Aldyreva, 1969; Hammond et al, 1987).

2.4.3.8 Proliferation des peroxysomes

La BIBRA (1985) a etudie la proliferation des
peroxysomes causes par le PBB et a signale une
augmentation du poids relatif du foie et du rein,
une augmentation de I'oxydation de la palmitoyl-
co-enzyme A insensible aux cyanures et une
augmentation de I'aetivite de la 11- et
12-hydroxylase de I'acide laurique ehez les
rats F344 males, a la dose de 639 mg/kg de
p.c./jour. Chez les femelles, on a signale a la dose
de 679 mg/kg de p.c./jour une augmentation du
poids relatif du foie et du rein. Ces deux doses
etaient les doses minimales d'exposition. Dans le
cadre du NTP (1997a), on signale une
augmentation de la proliferation des peroxysomes
ehez les rates F344/N apres exposition a
300 mg/kg de p.c./jour pendant 1 ou 12 mois.
Dans une etude comparative, alors que le PDEH a
provoque une augmentation tres marquee de la
proliferation des peroxysomes, le PBB a eu un
effet considere comme modere (Barber et al,
1987).

2.4.3.9 Effets neurologiques et
immunologiques

Nous n'avons pas trouve de donnees qui
s'ajouteraient a celles que nous avons presentees
dans les paragraphes anterieurs sur revaluation
du caraetere neurotoxique et immunotoxique
potentiel du PBB.

LSI? Rapport d'^valuation — Phtalate de butyle et de benzyle 29



30 -f v

2.4.3.10 Toxicocinetique et mecanisme d'action 2.4.4 Humains

Aucune donnee n'a ete trouvee sur 1'absorption,
le metabolisme on 1'elimination du PBB chez les

humains.

D'apres un nombre limite d'etudes
(Erickson, 1965; Kluwe, 1984; Eigenberg et al,
1986; Mikuriya et al, 1988; Elsisi et al, 1989)
effectuees principalement chez le rat apres
administration par voie orale, le PBB s'hydrolyse
facilement dans le tube digestif et dans le foie, en
formant les esters monobutylique ou
monobenzylique correspondants. Ces monoesters
phitaliques sontensuite rapidement elimines (a
90 % en 24 h) dans les excreta (environ 80 % par
I'urine et 20 % dans les feces), bien,qu'une etude
montre que le dernier taux augmente
proportionnellement aux doses ingerees (environ
2 g/kg de p.c.) [Eigenberg et al, 1986]. L'ester
monobutylique est generalement present dans les
quantites maximales ; par exemple, le rapport du
phtalate monobutylique au phtalate
monobenzylique chez le rat etait, selon une etude,
de I'ordre de 5 a 3 (Mikuriya et al, 1988).

Meme si, d'apres une etude anterieure (Mallette et
von Haam, 1952), le PBB a exerce un effet
irritant modere chez 15 a 30 volontaires,

Hammond et al (1987) n'ont observe ni irritation
primaire ni sensibilisation consecutives a des tests
epicutanes administres a 200 volontaires. Les
autres dormees utiles a revaluation des effets

nocifs potentiels du PBB chez les humains se
limitent a des etudes de peu d'envergure des
effets respiratoires et neurologiques ou du cancer
chez des populations de travailleurs generalement
exposes a des melanges de plastifiants dans
lesquels le PBB est un constituant mineur
(Nielsen et al, 1985; Hagmar et al, 1990).

^5
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3.0 Evaluation du caractere « toxique »

AU SENS DE LA LCPE

3.1 LCPE 11a) : Environnement

L'evaluation du risque que pose une substance
figurant sur la liste des substances d'interet
prioritaire pour 1'environnement se fonde sur les
methodes exposees dans Environnement Canada
(1997). L'analyse des voles d'exposition, puis la
determination du recepteur sensible servent a
selectionner les parametres de mesure pour
revaluation environnementale (p. ex., effets
negatifs sur la reproduction d'especes sensibles de
poissons dans une communaute). Pour chaque
parametre, on choisit une valeur estimee de
I'exposition (VEE) et on determine une valeur
estimee sans effet observe (VESEO), en divisant
la valeur critique de la toxicite (VCT)par un
coefficient. On calcule pour chacun des
parametres de revaluation un quotient prudent
(on tres prudent) [VEEA^ESEO], afin de
determiner s'il existe on non un eventuel risque
ecologique au Canada. Si ces quotients sont
inferieurs a un, on pent en conclure que la
substance ne pose pas de risque important pour
renvironnement, et revaluation du risque se
termine la. Si, cependant, le quotient est superieur
a un, il faut proceder, pour ce parametre, a une
analyse dans laquelle on pose des hypotheses plus
realistes et on examine la probabilite et I'ampleur
des effets. Dans le deuxieme cas, on tient
davantage compte des causes de variabilite et
d'incertitude dans l'analyse du risque.

3.1.1 Parametres de I 'evaluation

Au Canada, le PBB est present dans les rejets
industriels vers 1'atmosphere ainsi que dans les
effluents liqiiides rejetes dans I'eau. Fondes sur le
partage et la detection de la molecule dans Pair,
les eaux de surface, les sediments, le sol et le
biote au Canada, les parametres de revaluation

pour le PBB sont les organismes du sol (p. ex., les
micro-organismes, les vegetaux, les arthropodes,
les vers de terre), les organismes pelagiques
(p. ex., les algues, les invertebres, les poissons),
les organismes benthiques (p. ex., les micro-
organismes, les invertebres) et les organismes
terrestres, notamment les vegetaux (exposes par le
sol et Pair) et la faune terrestre, tant
mammalienne qu'avieime (exposee par inhalation
et ingestion).

3.1.2 Caracterisation du risque
environnemental

3.1.2.1 Organismes pelagiques

Pour la caracterisation tres prudente du risque
pour les organismes pelagiques, la VEE est de
2,4 pg/L, la concentration maximale signalee de
PBB dans les eaux de surface en Amerique du
Nord. Cette valeur serait prudente, en raison des
concentrations signalees de PBB dans les eaux de
surface du Canada qui n'auraient pas excede
1 pg/L. On a signale des concentrations de PBB
excedant 2,4 pg/L dans une station du Rhin, en
Allemagne, et dans Pun de ses affluents ainsi que
dans un emplacement du district de Rieti, en
Italie.

La VCT est de 510 pg/L, c'est-a-dire la
CLjo apres 96 h pour la perche-mene. Cette valeur
a ete choisie parmi un vaste ensemble de donnees
provenant d'etudes des effets a tres court terme
effectuees sur deux douzaines d'especes, y
compris des micro-organismes, des algues, des
invertebres et des poissons. Cette VCT est
prudente, parce que les resultats signales des tests
de mesure de la toxicite aigue chez les vertebres
et les invertebres dulqaquicoles montrent que ces
especes sont moins sensibles. En divisant cette
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VCT par un facteur de 100 (pour tenir compte de
la conversion de la CL50 en une valeur a long
terme sans effet, de 1'extrapolation des conditions
de laboratoire a celles sur le terrain et des

variations inter- et intraspecifiques de la
sensibilite), on obtient une VESEO de 5,1 pg/L.

Comme le quotient tres prudent
VEEAVESEO est 2,4/5,1 = 0,47, les
concentrations de PBB dans les eaux de surface

du Canada semblent pen susceptibles d'entrainer
des effets negatifs pour les populations
d'organismes aquatiques.

3.1.2.2 Organismes benthiques

Pour une caracterisation prudente du risque pour
les organismes benthiques, la VEE est de
370 ng/g de poids sec, soit la concentration
maximale signalee de PBB dans les sediments an
Canada.

La VCT est de 6 800 ng/g de poids sec, la
CMEO pour les organismes benthiques estimee a
I'aide de la methode fondee sur le paitage a
I'equilibre, presentee a la seetion 2.4.1.2. En
divisant cette VCT par un facteur de 10 (pour
tenir compte de la conversion de la CMEO en une
valeur sans effet a long terme, de Textrapolation
des conditions de laboratoire a celles sur le terrain

et des variations inter- et intraspecifiques de la
sensibilite), on obtient une VESEO de 680 ng/g
de poids sec.

Comme le quotient prudent est
370/680 = 0,54, les concentrations de PBB dans
les sediments du Canada semblent pen
susceptibles d'entrainer des effets negatifs pour
les populations d'organismes benthiques.

3.1.2.3 Organismes du sol

La concentration de PBB dans le sol du Canada

est generalement inferieure a 200 ng/g de poids
sec, concentration qui n'a ete depassee que dans
deux echantillons de sol sur 62. Pour ime

caracterisation prudente du risque pour les
organismes du sol, on utilise cette valeur comme
VEE.

La VCT est de 6 800 ng/g de poids sec, la
CMEO pour les organismes du sol estimee a
I'aide de la methode fondee sur le partage a
I'equilibre, presentee a la section 2.4.1.3. En
divisant cette VCT par un facteur de 10 (pour
tenir compte de la conversion de la CMEO en une
valeur sans effet a long terme, de Textrapolation
des conditions de laboratoire a celles sur le terrain

et des variations inter- et intraspecifiques de la
sensibilite), on obtient une VESEO de 680 ng/g
de poids sec.

Le quotient prudent est done
200/680 = 0,29, et les concentrations de PBB
dans les sols du Canada semblent pen susceptibles
d'entrainer des effets negatifs pour les populations
d'organismes du sol.

3.1.2.4 Vegetaux terrestres

Les VEE tres prudentes pour les vegetaux
terrestres sont de 9,6 ng/m^, la concentration
maximale de PBB signalee dans 1'atmosphere, an
Canada on non, et de 550 ng/g de poids sec, la
concentration maximale de PBB signalee dans les
sols du Canada.

Nous n'avons retrouve aucun resultat de

test toxicologique qui equivaudrait a la VCT du
PBB. A une concentration atmospherique de
360 ng/m^ le phtalate de dibutyle a entraine des
effets nocifs chez les vegetaux (voir la section
2.4.1.4.). Si I'on prend cette valeur comme VCT
du PBB (puisque, en general, la toxicite du
phtalate de dibutyle et celle du PBB sont
semblables) et en la divisant par un faeteur de 10
(pour tenir compte de la conversion de la CMEO
en une valeur sans effet a long terme, de
Textrapolation des conditions de laboratoire a
celles sur terrain et des variations inter- et

intraspecifiques de la sensibilite), on obtient une
VESEO de 36 ng/ml Comme le quotient resultant
est 9,6/36 = 0,27, les concentrations de PBB dans

I'atmosphere du Canada semblent pen
susceptibles d'entrainer des effets,negatifs pour
les populations de vegetaux terrestres.
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A partir de 200 000 ng/g de poids sec
dans le sol, le phtalate de dibutyle a cause des
effets nocifs chez les vegetaux (voir la
section 2.4.1.4.). Si on prend cette valeur comme
VCT du PBB et si on la divise par un facteur de
10 (pour tenir compte de la conversion de la
CMEO en une valeur sans effet a long terme, de
r extrapolation des conditions de laboratoire a
celles sur le terrain et des variations inter- et

intraspecifiques de la sensibilite), on obtient une
VESEO de 20 000 ng/g de poids sec. Comme le
quotient resultant est 550/20 000 = 0,028, les
concentrations de PBB dans les sols du Canada

semblent pen susceptibles d'entrainer des effets
negatifs pour les populations de vegetaux
terrestres.

3.1.2.5 Faune terrestre

Pour la faune terrestre exposee au PBB par
inhalation, la VEE tres prudente de ce compose
est de 9,6 ng/m^, la concentration maximale
signalee de cette molecule dans Tatmosphere, au
Canada ou ailleurs. La VCT est de

1,44 X 10® ng/m®, la CSEO du PBB chez le rat
expose par inhalation. En divisant cette VCT par
un facteur de 10 (pour tenir compte de la
conversion de la CMEO en une valeur sans effet a

long terme, de I'extrapolation des conditions de
laboratoire a celles sur le terrain et des variations

inter- et intraspecifiques de la sensibilite), on
obtient une VESEO de 1,44 x 10' ng/m®. Comme
le quotient resultant est 9,6/1,44 x 10' = 7 x 10"',
les concentrations de PBB dans I'atmosphere du
Canada semblent pen susceptibles d'entrainer des
effets negatifs pour les populations de la faune
terrestre.

La concentration maximale de PBB

signalee dans le biote au Canada est de 1 470 ng/g
de poids humide, dans un echantillon de plie a
ecailles regulieres capturee dans la bale Boundary,
en Colombie-Britannique (concentration
moyenne = 500 ng/g de poids humide, n = 5). Au
deuxieme rang venait le flet (Platichthys stellatis),
de la meme localite, dans le foie duquel la
concentration atteignait 830 ng/g de poids
humide. C'est cette concentration que Ton utilise

comme VEE pour la faune terrestre expbsee au
PBB par son regime alimentaire. La VCT est de
10 000 ng de PBB/g de poids humide, d'apres la
concentration du phtalate de dibutyle qui, dans
r alimentation, provoque une reduction de
I'epaisseur de la coquille des oeufs chez les
tourterelles rieuses (voir la section 2.4.1.5.). En
divisant cette VCT par un facteur de 10 (pour
tenir compte de la conversion de la CMEO en une
valeur sans effet a long terme, de Textrapolation
des conditions de laboratoire a celles sur le terrain

et des variations inter- et intraspecifiques de la
sensibilite), on obtient une VESEO de 1 000 ng/g
de poids humide. 11 en resulte un quotient de
830/1 000 = 0,83, et les concentrations de PBB
dans les organismes dont se nourrit la faune
terrestre au Canada semblent pen susceptibles
d'entrainer des effets negatifs pour cette demiere.

Dans le tableau 3, nous caracterisons
sommairement le risque que pose le PBB pour
r envirormement.

3.1.2.6 Sources d'incertitude

Plusieurs sources d'incertitude sont liees a

revaluation enviroimementale du PBB. La plupart
des donnees de la surveillance du PBB dans le

biote au Canada proviennent de regions marines
et estuariennes du sud de la Colombie-

Britannique. On ignore dans quelle mesure ces
valeurs sont representatives des autres parties du
Canada. Cependant, les facteurs de
bioconcentration maximaux signales pour le PBB
dans les organismes aquatiques se situent dans la
gamme de 700 a 800, d'apres les residus totaux.
Comme les concentrations de PBB dans les eaux

de surface du Canada sont inferieures a 1 pg/L,
on ne s'attendrait pas a ce que les residus de PBB
dans les organismes aquatiques excedent environ
800 ng/g de poids humide. Cette concentration est
tres proche de la VEE de 830 ng/g calculee ci-
dessus a I'egard de la faune terrestre exposee au
PBB par son regime alimentaire. On ne possede
aucune donnee concemant la toxicite du PBB a

regard des organismes benthiques, des
organismes du sol, des vegetaux terrestres ou de
la faune. Les VESEO pour les organismes
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Tableau 3 Sommaire de la caracterisation des risques pour ce qui conceme les effets du PBB sur
renvironnement

Parametre Organismes
pelagiques

Organismes
benthiques

Organismes
dusol

Vegetaux
terrestres

— exposition
par

i'atmosphere

Vegetaux
terrestres

— exposition
par le sol

Faune

terrestre—

exposition
par

inhalation

Faime

terrestre—•

exposition
par ingestion

VEE 2,4 pg/L 370 ng/g
de poids sec

200 ng/g
de poids sec

9,6 ng/m' 550 ng/g
de poids sec

9,6 ng/m' 830 ng/g de
poids humide

VCT 510 pg/L 6 800 ng/g
de poids sec

6 800 ng/g
de poids see

360 ng/nF 2 X 10' ng/g
de poids sec

1,44 X 10« •
ng/m'

10000ng/gde
, poidshumide

Facteur

d'application
100 10 10 10 10 10 10

VESEO 5,1 pg/L 680 ng/g
de poids see

680 ng/g
de poids sec

36 ng/m' 20 000 ng/g
de poids sec

1,44 X 10'
ng/m'

1 000 ng/g de
poids humide

Quotient
(VEEVESEO)

0,47 0,54 0,29 0,27 0,028 7 X 10-' 0,83

benthiques et les organismes du sol out ete
obtenues par la methode fondee sur le partage a
I'equilibre, d'apres I'hypothese selon laquelle le
partage des composes organiques non ioniques
entre la fraction de carbone organique des
sediments on du sol et I'eau de porosite est a
I'equilibre et que la toxicite resultant de
I'exposition a ces composes de la fraction de
carbone organique peut s'estimer a partir de la
toxicite provenant de I'exposition a la molecule
dans I'eau. Les VESEO pour les vegetaux
terrestres (exposes par la voie atmospherique et
par le sol) et la faune terrestre (exposee par
ingestion) se fondent sur des etudes
toxicologiques du phtalate de dibutyle. Le recours
a ce demier compose pour extrapoler les VESEO
du PBB se fonde sur I'observation selon laquelle
les deux composes sont semblablement toxiques
pour les organismes aquatiques et les oiseaux. La
VESEO pour la faune terrestre (exposee par
inhalation) a ete calculee a partir d'une etude de
quatre semaines avec le rat. Cette etude etait I'une
des trois seules que nous avons retrouvees sur la
toxicite de cette molecule par inhalation.

3.2 LCPE lib) : Environnement
essentiel pour la vie humaine

Nous avons utilise les calculs les plus pessimistes
pour determiner si le PBB pouvait contribuer a la
destruction de 1'ozone stratospherique, a la
formation d'ozone tropospherique ou aux
changements climatiques (Bunce, 1996). Selon
ces calculs, le PBB avait un potentiel nul de
destruction de I'ozone, un potentiel de creation
d'ozone photochimique de 26 et un potentiel de
rechauffement du globe de 1,2 x 10"'(Bunce,
1996). Ces chiffres porteiit a croire que le PBB
n'est pas susceptible de contribuer beaucoup a la
destruction de I'ozone stratospherique, a la
formation d'ozone tropospherique ou aux
changements climatiques.

3.3 LCPE 11c) : Sante humaine

3.3.1 Calcul de I'exposition de la
population

On possede pen de donnees sur les concentrations
de PBB present dans les divers milieux naturels
au Canada, qui serviraient a estimer I'exposition
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de la population. Nous presentons pour six
groupes d'age, dans le tableau 4, les estimations
ponctuelles de la dose joumaliere moyenne (par
kilogramme de poids eorporel), fondees sur les
donnees relatives aux eoneentrations de PBB dans

I'air ambiant et I'air interieur, I'eau potable, la
nourriture et les sols, resumees a la section 2.3.2,
et les valeurs de reference du poids eorporel, du
volume inspire d'air et de I'ingestion joumaliere
d'aliments et d'eaupotable. A partir de ces
chiffres, nous estimons que la dose ingeree est
comprise entre 0,01 et 5,0 pg/kg de p.c./jour.

A noter cependant que ces estimations se
fondent sur la detection du compose dans 6 %

. seulement de 98 eehantillons composes uniques,
dans le cadre d'une enquete sur la ration
alimentaire totale menee au Canada; les denrees
alimentaires alors examinees constituaient environ

70 % des 181 aliments precis sur lesquels se
fondent les estimations des quantites ingerees
(Page et Laeroix, 1992, 1995). Les estimations se
fondent aussi sur I'absence quasi totale de
detection du PBB dans les enquetes existantes sur
les sources canadiennes d'approvisionnement en
can potable (Halina, 1994; Riopel, 1994, 1996).,
Les autres donnees sur les concentrations de PBB

qu'on a integrees a ces estimations se boment
aux analyses faites dans un petit nombre
d'echantillons de sol preleves au Canada (Colder
Associates, 1987) ainsi que d'air ambiant et
interieur, en Califomie {California Environmental
Protection Agency, 1992).

Nous presentons pour six groupes d'age,
dans le tableau 5, les estimations de la dose
joumaliere de PBB raisonnablement les plus a
craindre, fondees sur les concentrations
maximales signalees dans la nourriture. Pair
exterieur. Pair interieur, Peau potable et le sol, par
les etudes susmentionnees, et les valeurs de
reference concemant le poids eorporel, le volume
d'air inspire et I'ingestion joumaliere de
nourriture et d'eau potable; a partir de ees'
chiffres, nous estimons que la dose ingeree est
comprise entre 0,27 etl45 pg/kg de poids
sec/jour.

D'apres les valeurs deduites par Pune ou
Pautre de ces methodes, la nourriture est, de loin,

la principale source d'exposition au PBB, en
contribuant a environ 98 % de I'ingestion totale
de cette substance dans la plupart des groupes
d'age. Cela concorde avec le partage prevu
d'apres les proprietes physico-chimiques et la
modelisation de la fugacite.

Le peu de doimees que nous possedons
sur les concentrations du PBB dans le principal
milieu d'exposition des Canadiens (c'est-a-dire
les concentrations dans les eehantillons composes
simples d'aliments) empeehe d'elaborer des
estimations probabilistes tres significatives de
I'ingestion du compose. Dans une etude
anterieure a P enquete susmentionnee sur la ration
alimentaire totale, on a determine la presence de
PBB dans des eehantillons multiples de beurre
(n = 12) et de margarine (n = 8) preleves au
Canada (Page et Laeroix, 1992). D'apres les
analyses probabilistes peu nombreuses des
donnees concemant ces aliments, qui constituent
moins de 1 % de la dose joumaliere totale
estimative dans n'importe quel groupe d'age, les
95° percentiles etaient generalement du meme
ordre de grandeur que les estimations
raisonnablement les plus a craindre que nous
avons presentees dans les paragraphes qui
precedent.

3.3.2 Caracterisation du risque

Apres son administration a des rats, par voie
orale, le PBB s'hydrolyse facilement dans
Pappareil gastro-intestinal et le foie en
monoesters phtaliques (phtalate de monobutyle et
phtalate de monobenzyle), qui s'eliminent
rapidement, surtout dans Purine.

Les donnees disponibles ne sauraient
servir a Pevaluation des effets de Pexposition a
long terme des populations humaines au PBB. Par
consequent, dans les paragraphes qui suivent, on
s'interesse aux effets observes ehez les animaux

experimentaux.

H
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Tableau 4 Dose joumaliere moyenne estimative de PBB dans la population du Canada

36
L.

Vole
Dose estimative (pg/kg x de p.c./jour) de PBB, selon divers groupes d'age

d'exposition Jusqu'a 6 mois '
0,5 a 4
ans"

Sail
ans'

12 a 19 ans ' 20 a 59 ans ' plus de
60 ans'

Nourris

au ^ lait

matemise

Non nourris

au iait

matemise

Air ambiant' < 0,001 <0,001 <0,001 <0,001- <0,001 <0 ,001 < 0,001

Air interieur' 0,01-0,03 0,01-0,03 0,02-0,07 0,01-0,06 0,01-0,03 0,01-0,03 0,01-0,02

Eau potable 0-0,11 0-0,03 0-0,01 0-0,01 0-0,01 0-0,01 0-0,01

Nourriture " 0 0,28-3,15 1,27M,88 0,97-3,70 0,72-2,29 0,63-2,01 0,40-1,55

Sol < 0,001 <0,001 0,001 <0,001 < 0,001 <0,001- < 0,001

Dose totale " 0,01-0,14 0,29-3,21 1,29M,96 0,98-3,77 0,74-2,33 0,64-2,05 0,42-1,58

Onpose que lessujets pesent 7,6 kg et qua, chaque jour, ils respirent 2,1 d'air, boivent 0,8 L d'eau (sinourris au lait
matemise) ou 0,2L d'eau (dans le cas contraire), passant 21 h a rinterieur et ingerent 30 mg de sol. La consommation de
chaque aliment est doimee dans EHD (1997).
Chez les nourrissons nourris au lait matemise, la dose attribuable a I'eau equivaut a la dose due a la nourriture. On n'a trouve
aucune donnee sur les concentrations de PBB dans le lait matemise au Canada.
Onpose que les sujets pesent 15,6 kg et que, chaque jour, ils respirent 9,3 m' d'air, boivent 0,2 L d'eau, passant 21 h a
rinterieur et ingerent 100mg de sol. La consommation de chaque aliment est dormee dansBHD (1997).
On pose que les sujets pesent 31,2 kget que, chaque jour, ilsrespirent 14,5 m' d'air, boivent 0,4 L d'eau, passent 21 h a
rinterieur et ingerent 65 mg de sol. La consommation de chaque aliment est doimee dans EHD(1997).
On pose que lessujets pesent 59,7 kg et que, chaque jour, ils respirent 15,8 m' d'air, boivent 0,4 L d'eau, passent 21 h a
rinterieur et ingerent 30 mg de sol. La consommation de chaque aliment est donnee dansEHD (1997).
Onpose que lessujets pesent 70,7 kg et que, chaque jour, ils respirent 16,2 m' d'air, boivent 0,4 L d'eau, passent 21 h a
rinterieur et ingerent 30 mg de sol. La consommation de chaque alimentest donnee dans EHD (1997).
Onpose que lessujets pesent 70,6 kg et que, chaque jour, ils respirent 14,3 m' d'air, boivent 0,4L d'eau, passent 21 h a
rinterieur et ingerent 30 mg de sol. La consommation de chaque aliment est dormee dansEHD(1997).
La California Environmental Protection Agency (1992) (I'agence de protection de I'environnement de la Califomie) a
surveille I'air ambiant a proximite de 65 maisons de Riverside, en Califomie. Les concentrations de PBB dans Pair exterieur
ayant servi a calculer I'intervalle des doses joumalieres moyennes sont de 5,1 ng/m' (limite quantifiable) et de 6,7 ng/m^ (90'
percentile de la concentration dans lesprelevements noctumes). Les concentrations diume et noctume medianes dePBB
etaient inferieures a la limite quantifiable.
La California Environmental Protection Agency (1992) a surveille Pairinterieur de 125 maisons deRiverside, enCalifomie.
Les concentrations de PBB dans Pair interieur ayant servi a calculer I'intervalle des doses joumalieres moyennessont de
35ng/m' (concentration mediane dans lesprelevements noctumes) et de 140 ng/m^ (90'percentile dela concentration dans
les prelevements diumes).
La limite superieure de I'intervalle des doses joumalieres moyennes dePBB a etecalculee a partir de la limite de detection
de 1pg/L, signalee parHalina (1994). Ona pose comme limite inferieure une concentration nulle. Les estimations de la
concentrations concement « I'eau du robinet utilisee comme eau potable » (BHD, 1997). La concentration de PBB dans I'eau
ayant servi a preparer le laitmatemise entre dans le calcul de la dose de PBB provenant de la nourriture chez lesnourrissons.
Sante Canada a decele le PBB dans des echantillons composes de yaourt (0,6 pg/g), de fromage cheddar (1,6 pg/g), de
beurre (0,64 pg/g), de pore (0,8 pg/g), dejus de legumes (0,11 pg/g) et de craquelins (0,48 pg/g) [Page et Lacroix, 1995].
Ces chifFres sont censesetre representatifs des concentrations de PBB dans 8 des 181 denrees alimentaires precises traitees
dans EHD (1997). On a poseune concentration nullede PBB dans les 173 autres aliments, pour le calcul des limites
inferieures des doses, tandis qu'on a pose des concentrations equivalentes aux limitesconvenables de detection (Pageet
Lacroix, 1995) pour75 des 181 denrees precises servant a calculer la limite superieure des intervalles des doses joumalieres
moyennes.

On a decele le PBB dans 3 echantillons sur 30 de sol preleves dans des quartiers residentiels et dans des zones amenagees en
pares typiques dePort Credit, d'Oakville etdeBurlington (respectivement a I'etat detraces, a 0,14 et 0,29 pg/g depoids sec)
[Golder Associates, 1987]. Lavaleur servant aux calculs (c'est-a-dire 0,18 pg/g) est la moyenne des trois echantillons (les
traces ont ete assimileesa la limite de detection, soit 0,1 pg/g). Cette valeur est semblable a la concentrationde PBB dans les
sols agricoles du Canada signalee par \Vebber et Wang(1995).
On a calcule la dose precise mediane et la dosetotale sur un tableur Microsoft Excel. On ne presente que les chifffes
significatifs, ce qui explique les totaux apparemment imprecis.
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Tableau 5 Estimations de la dose joumaliere de PBB raisonnablement la plus a craindre

Vole

d'exposition

Dose estimative (pg/kg x de p.c./jour) de PBB, selon divers groupes d'age

Jusqu'a 6 mots'
0,5 a 4

ans'

Sail

ans

12 a 19 ans ^ 20 a 59 ans ' plus de

60 ans'

Nourris au'

lait

matemise

Non nourris

au lait

matemise

Air ambiant' <0,001-0,002 <0,001-0,002 <0,001-0,004 <0,001-0,003 <0,001-0,002 <0,001-0,001 <0,001-0,001

Air interieur' 0,06-0,09 • 0,06-0,09 0,13-0,20 0,10-0,16 0,06-0,09 0,05-0,08 0,04-0,07

Eau potable 0,21-0,29 0,005-0,007 0,09-0,12 0,07-0,10 0,04-0,06 0,04-0,06 0,04-0,06

Nourriture " 0 129-145 71-82 40-47 21-25 11-14 9-12

Sol'^ 0,001 0,001 0,002 0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Dose totale " 0,27-0,38 129-145 71-82 40-47 21-25 11-14 9-12

On pose que les sujets pesent 7,6 kg et que, chaque jour, ils respirent 2,1 m' d'air et boivent 0,8 L d'eau (nourris au lait
matemise) ou 0,2 L d'eau (dans le cas contraire). La consommation des groupes d'aliments est signalee dans BHD (1997).
Chez les nourrissons nourris au lait matemise, la dose attribuable a I'eau equivaut a la dose due a la nourriture. On n'a
trouve aucune donnee sur les concentrations de PBB dans le lait matemise an Canada.

On pose que les sujets pesent 15,6 kg et que, chaque jour,, ils respirent 9,3 m' d'air et boivent 0,7 L d'eau. La consommation
des groupes d'aliments est signalee dans BHD (1997).
On pose que les sujets pesent 31,2 kg et que, chaque jour, ils respirent 14,5 m' d'air et boivent 1,1 L d'eau. La
consommation des groupes d'aliments est signalee dans BHD (1997).
On pose que les sujets pesent 59,7 kg et que, chaque jour, ils respirent 15,8 m' d'air et boivent 1,2 L d'eau. La
consommation des groupes d'aliments est signalee dans BHD (1997).
On pose que les sujets pesent 70,7 kg et que, chaque jour, ils respirent 16,2 m^ d'air et boivent 1,5 L d'eau. La
consommation des groupes d'aliments est signalee dans BHD (1997).
On pose que les sujets pesent 70,6 kg et que, chaque jour, ils respirent 14,3 m' d'air et boivent 1,6 L d'eau. La
consommation des groupes d'aliments est signalee dans BHD (1997).
La California Environmental Protection Agency (1992) a surveille Pair ambiant a proximite de 65 maisons de Riverside, en
Califomie. Les concentrations de PBB dans Pair exterieur ayant servi a estimer I'intervalle des doses raisonnablement les
plus a craindre sont de 11 ng/m' (concentration diume maximale dans Pair exterieur) et de 47 ng/m' (concentration nocturne
maximale dans Pair exterieur).
La California Environmental Protection Agency (1992) a surveille Pair interieur de 125 maisons de Riverside, en
Califomie. Les concentrations de PBB dans Pair interieur ayant servi a estimer rintervalle des doses raisonnablement les
plus a craindre sont de 250 ng/m' (concentration noctume maximale dans Pair interieur) et 390 ng/m? (concentration diume
maximale dans Pair interieur).
La limite inferieure des intervalles des doses raisonnablement les plus a craindre a ete calculee a partir de la limite maximale
de detection (c'est-a-dire 2 pg/L), signalee par Riopel (1994, 1996).On a pose pour le calcul de la limite superieure de cet
intervalle une concentration de 2,8 pg/L (an Quebec) [Riopel, 1994, 1996]. L'estimation des concentrations conceme « Peau
totale du robinet » (BHD, 1997).La concentration de PBB dans Peauayantservi a preparer le lait matemise explique, le cas
echeant, la dose de PBB due a la nourriture chez les nourrissons.
Les concentrations de PBB signalees pour quatre denrees alimentaires precises du programme Ration alimentaire totale de
Sante Canada (Page et Lacroix, 1995) etaient censees representerla concentration moyenne de PBB dans chacun des quatre
groupes dont font partie ces denrees. On a pose une concentration nulle de PBB pour les huit groupes restants, dans le calcul
de la limite inferieure des intervallesdes doses estimatives, tandis que, pour le calcul de la limite superieure, on a pris la
valeurfondee sur les limitessignalees de detection dans ces huit groupes. Pour sept des groupes de demees, on a pose une
limite de detection de 0,2 pg/g (c'est-a-dire la limite de detection dans les fraits et legumes, selon Page et Lacroix, 1995),
tandis que Ton a pose une limite de detectionde 0,05 (c'est-a-dire la limite de detection dans les bpissons, selon Page et
Lacroix, 1995) pour le grouped'aliments restant (c'est-a-direles boissons gazeuses et les alcools, dans BHD, 1997).
Dans ces calculs, on s'est servi de la concentration maximale (c'est-a-dire 0,29 pg/g) de PBB decelee parmi 30 echantillons
de sol preleves dans des emplacements typiques de quartiers residentiels et de zones amenagees en pares de Port Credit,
d'Oakville et de Burlington (Golder Associates, 1987).
On a calcule la dose precise mediane et la dose totale sur un tableur Microsoft Bxcel. On ne presente que les chiffres
significatifs, ce qui explique les totaux apparemment imprecis.
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La toxicite aigue du PBB est relativement
faible, la DL50 par vole orale chez le rat etant
superieure a 2 g/kg de p.c.. Les organes cibles
apres Texposition aigue comprennent I'appareil
sanguin et le systeme nerveux central.

Les donnees disponibles ne permettent
pas d'evaluer les effets irritants et sensibilisants
du PBB chez les especes animales.

La toxicite de doses repetees du PBB a
ete bien examinee au cours d'etudes recentes,
surtout chez le rat, chez qui on a bien caracterise
la relation entre la dose et la reponse. Les effets
observes ont constamment ete la reduction du

gain de poids (souvent accompagnee d'une baisse
de la prise de nourriture) et une augmentation du
rapport du poids des organes (notamment du rein
et du foie) a celui de I'animal. En outre, on a
aussi observe des effets histopathologiques sur le
pancreas et le rein et des effets hematologiques.
Aux doses superieures, on a signale la
degenerescence des testicules et, parfois, des
effets histopathologiques sur le foie. Dans des
etudes speciales, on a observe la proliferation des
peroxysomes hepatiques, bien que I'intensite de
I'effet ait ete moindre que celui d'autres phtalates
tels que le PDEH.

La toxicite chronique et cancerogenicite
du PBB ont ete I'objet de dosages biologiques
(notamment, protocoles classiques et protocoles
de rationnement de la nourriture) chez le rat et la
souris, dans le cadre du NTP. L'augmentation des
leucemies mononucleees observees chez les

rates F344 n'a pas ete confirmee dans une
nouvelle etude. Cependant, a la lumiere de cette
demiere, on a conclu a une certaine manifestation
de la canceroggenicite chez les rats males, vu
I'incidence acerue des tumeurs pancreatiques, et a
une manifestation equivoque du meme pouvoir
chez les rates, d'apres I'augmentation marginale
de I'incidence des tumeurs pancreatiques et des
tumeurs de la vessie. Le ratiormement a empeche
la pleine expression des tumeurs pancreatiques et
a retarde I'apparition des tumeurs de la vessie.
Chez la souris, on n'a pas observe d'action
cancerogene.

Le poids de la preuve de la genotoxicite
du PBB est nettement negatif. Cependant, les
donnees disponibles ne permettent pas de
conclure peremptoirement au pouvoir non
clastogene du PBB, meme si dans les etudes
nommees, le compose a provoque, au plus, une
activite faible, mais d'une intensite compatible
avec des effets secondaires sur I'ADN.

Le PBB a done provoque une
augmentation des tumeurs pancreatiques,
principalement ehez un sexe d'une espece, dont la
pleine expression a ete empechee par un protocole
de rationnement. II a aussi provoque une
augmentation marginale du nombre de tumeurs de
la vessie, chez I'autre sexe, manifestation
egalement retardee par le rationnement. En outre,
le poids de la preuve de la genotoxicite est negatif
et, meme si I'on ne pent ecarter la possibilite d'un
faible pouvoir clastogene, les donnees disponibles
correspondent a 1'absence d'action directe du
compose sur I'ADN. On pent done considerer, au
plus, que le PBB est peut-etre cancerogene pour
les humains, provoquant vraisemblablement
I'apparition de tumeurs, par un mecanisme non
genotoxique (bien qu'inconnu).

Dans une gamme d'etudes, notamment;
d'etudes visant a examiner les elfets du PBB sur

I'appareil reproducteur, plus precisement sur les
testicules et les hormones chez les rats males; un
protocole modifie d'accouplement dans le cadre
du NTP; une etude etalee sur une generation, on a
generalement observe des effets negatifs sur les
testicules et, en consequence, sur la fertilite,
uniquement a des doses superieures a celles qui
provoquent des effets sur les autres organes (tels
que le rein et le foie), bien que Ton ait observe
une baisse du nombre de spermatozoides a des
doses semblables. Cela concorde avec les resultats

des etudes de la toxicite employant des doses
repetees.

On a signale la reduction du poids des
testicules et de la production joumaliere de
sperme dans la descendance a une concentration
relativement faible, chez les rats exposes in utero
et durant I'allaitement, dans une etude ou Ton n'a
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pas tenu compte de la relation entre la dose et la
reponse. Cependant, ces effets n'ont pas ete
observes dans une etude recente employant une
autre souche de rats, chez qui on a observe
uniquement une augmentation du poids absolu et
du poids relatif du foie 90 jours apres la .
naissance. Des etudes supplementaires des effets
possibles de 1'exposition in utero et durant
Tallaitement sur le systeme reproducteur des
males et des femelles sont indiquees et sont en
cours pour elucider la relation entre la dose et la
reponse.

Meme si on a constate que le PBB etait
oestrogene dans les lignees cellulaires du cancer
du sein in vitro, les resultats chez les cellules de
levures out ete mitiges. Dans la pluparf des
etudes, ni le PBB ni ses principaux metabolites ne
se sont reveles uterotrophes in vivo chez le rat et
la souris. Bien que les donnees disponibles
n'appuient pas la conclusion selon laquelle le
PBB est oestrogene, on ne peut ecarter pour le
moment la possibilite d'autres effets a mediation
endocrinienne, par exemple une activite
antiandrogene, associee an phtalate de dibutyle.
Actuellement, on insiste beaucoup sur
I'elaboration de cadres plus sensibles d'essai et
d'evaluation des substances qui perturbent le
systeme endocrinien; les composes tels que les
phtalates sont vraisemblablement les premiers
candidats designes pour ces tests supplementaires.

Dans plusieurs etudes bien dirigees avec
des rats et des souris, le PBB a provoque des
effets marques sur le developpement, mais
uniquement a des doses qui provoquent une
toxicite notable pour les meres.

Meme si la neurotoxicite potentielle du
PBB n'a pas ete bien examinee, on n'a pas
observe d'effets histopathologiques sur le systeme
nerveux central ou peripherique apres exposition
a court terme a des concentrations relativement

elevees dans les aliments. Les donnees

disponibles ne permettent pas d'evaluer
rimmunotoxicite potentielle du PBB.

3.3.3 Analyses dose-reponse

A la lumiere de toute la base de donnees sur la

toxicite de doses repetees administrees par voie
orale (y compris des donnees obtenues par des
etudes de la toxicite subchronique, chronique et
de la toxicite pour la reproduction et le
developpement de I'organisme), les effets qui se
manifestent aux concentrations les plus faibles
chez le rat sont 1'augmentation du rapport du
poids de certains organes a celui du poids de
r animal, principalement du foie et du rein, ainsi
que des effets histopathologiques sur le pancreas
et le rein, a des doses comprises entre 120 et h
peine plus de 300 mg/kg de p.c./jour. Plus
precisement, ces effets comprennent:
r augmentation du rapport du poids du foie a celui
du poids de I'animal ainsi que des lesions
pancreatiques chez le rat Wistar, observees au
cours d'une etude de 90 jours (Hammond et al,
1987); I'augmentation du poids (absolu et relatif)
du rein et du poids relatif du foie ainsi que la
regenerescence des tubules proximaux, au cours
d'une etude sur les systemes de reproduction
d'une duree de deux semaines (Agarwal et al,
1985); I'augmentation du poids relatif du rein,
observee chez des rats F344 males sacrifies avant

la fin de Texperience (a 15 mois; le poids relatif a
la fin de I'experience n'ayant pas ete precise) au
cours d'un dosage biologique etale sur deux ans
dans le cadre du NTP (NTP, 1997a). Meme si la
nephropathie a aussi augmente a toutes les doses
(a partir de 300 mg/kg de p.c./jour), chez les
rates F344, au cours du dosage biologique d'une
duree de deux ans dans le cadre du NTP (NTP,
1997a), r incidence etait elevee dans tons les
groupes, sans manifestation d'une relation entre la
dose et la reponse (incidence ou gravite) et sans
aggravation entre le saerifice pendant I'experience
et le sacrifice terminal.

Les proliferations de peroxysomes
hepatiques surviennent chez les rats F344,
egalement a des doses semblables a celles
auxquelles on a observe les effets susmentionnes
apres exposition au produit pendant 1 ou 12 mois
(NTP, 1997a). On a aussi observe dans cette
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gamme de doses, au cours d'une etude de
90 jours, une diminution du poids des souris
(non statistiquement significative), meme si on
n'a pas signale I'intensite de I'ingestion des
aliments (NTP, 1982). On a aussi signale une
baisse de concentration de spermatozoides dans
I'epididyme a ces concentrations, bien
qu'elle n'ait pas coincide avec des effets
histopathologiques sur les testicules ni avec des
repercussions negatives sur la fertilite (NTP,
1997a).

On a determine les doses de reference qui
correspondent a des augmentations de 5 % de
r incidence des lesions histopathologiques dans le
pancreas de rats Wistar males, au cours de 1'etude
de 90 jours (Hammond et al, 1987) et des lesions
renales chez les rats F344 males, au cours du
dosage biologique de deux semaines des effets sur
la reproduction effectue dans le cadre du NTP
(Agarwal et al., 1985; NTP, 1997a). Nous
presentons dans le tableau 2 et, graphiquement,
dans les figures 2 a 4, Tinformation sur
Tincidence de ces lesions, les doses de reference
calculees au moyen du programme THRESH
ainsi que Testimation des parametres associes et
les statistiques de Tajustement.

Figure 2 Dose de reference (D^f.) pour
Tincidence des lesions pancreatiques
chez les rats Wistar males exposes
trois mois au PBB, par le regime
alimentaire (Monsanto, 1980;
Hammond et al., 1987)
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Figure 3 Dose de reference (D^f) pour
Tincidence de la regenerescence des
tubules proximaux du rein chez les
rats F344 males exposes deux
semaines au PBB, par le regime
alimentaire (Kluwe et al., 1984;
Agarwal etal., 1985)
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Figure 4 Dose de reference (D^f) pour
Tincidence de nephropathie renale
chez les rates F344/N exposees deux
ans au PBB, par le regime alimentaire
(NTP, 1997a)
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Les effets histopathologiques n'ont pas
ete associes a Taugmentation du rapport du poids
de Torgane a celui de Tanimal, chez le meme
sexe, sauf a des doses beaucoup plus elevees. La
baisse de concentration des spermatozoides dans
I'epididyme, a des doses inferieures, n'a pas ete
accompagnee d'effets histopathologiques ni
d'effets negatifs sur la fertilite. En raison,
principalement, de ces observations et,
accessoirement, de Tinadequation des techniques
statistiques actuelles pour modeliser fidelement
des donnees continues pour ces effets et pour la
proliferation des peroxysomes, on n'a pas calcule
de doses de reference pour ces manifestations;
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cependant, dans un souci d'exhaustivite, nous
faisons correspondre les concentrations aux effets
pertinents, dans le tableau 2, pour fins de
comparaison.

L'ajustement du modele a ete le meilleur
relativement aux lesions pancreatiques des rats
Wistar males, dans I'etude de la toxicite
subchronique realisee par Hammond et al. (1987)
\p = 0,98], convenable pour ce qui conceme la
regenerescence des tubules proximaux dans le
rein des rats males dans le protocole d'etude du
systeme reproducteur sur une duree de deux ,
semaines (Agarwal et al, 1985) [p = 0,39] et
insuffisant, pour ce qui conceme la nephropathie
chez les rates, dans le dosage biologique d'une
duree de deux ans (NTP, 1997a) [p = 0,03]. Dans
le demier cas, cet ajustement inadequat est
attribuable a une forte incidence dans tons les

groupes de dose et a la faible mise en evidence
d'une relation entre la dose et la reponse. C'est
pourquoi, compte tenu aussi du fait que des
lesions et des tumeurs pancreatiques out aussi ete
observees au cours du dosage biologique de deux
ans dans le cadre du NTP, chez les males d'autres
souches de rats, on a choisi comme point de
depart pour le calcul d'une dose admissible (DA)
les lesions pancreatiques observees dans I'etude
de Hammond et a/. (1987).

Pour les besoins de la comparaison, nous
presentons dans le tableau 6 la dose de reference
calculee a I'aide du programme THRESH ainsi
que Testimation des parametres et les statistiques
de l'ajustement qui y correspondent pour ce qui
conceme I'hyperplasie focale pancreatique
(acinus) chez les rats F344 males au cours du
dosage biologique de deux ans dans le cadre du
NTP. Bien que la dose de reference et la limite
inferieure de I'intervalle de confiance de 95 % qui
y correspond soient legerement moindres que
celles qui out ete calculees d'apres I'etude de
Hammond et al. (1987) qui out employe des rats
Wistar, on notera le flou de la distinction entre
I'hyperplasie et les adenomes dans le dosage
biologique de la cancerogenese. Nous presentons
aussi dans le tableau 6 une dose tumorigene
(DTos) calculee d'apres la modelisation a plusieurs
etapes (Global 82) de Tincidence des adenomes et

des carcinomes pancreatiques (acinus) chez les
rats males, dans le dosage biologique NTP;
comme on s'y attendrait, elle est superieure a la
dose de reference de I'hyperplasie. Les donnees
presentees dans le compte rendu public n'ont pas
ete suffisantes pour permettre le calcul d'une dose
de reference a partir de la combinaison des
hyperplasies et des adenomes.

La DA se calcule done comme suit:

DA = 132 mg/kg de p.c./jour
100

= 1,3 mg/kg de p.c./jour

= 1 300 ftg/kg de p.c./jour

ou :

132 mg/kg de p.c./jour est la limite inferieure
de I'intervalle de confiance de 95 % de la

dose de reference (167 mg/kg de p.e./jour)
associee a une augmentation de 5 % de
Tincidence des lesions pancreatiques chez les
rats Wistar males, dans I'etude de la toxicite

subchronique effectuee par Hammond et al.
(1987). A noter que la defecation accme qui a
ete observee au cours d'une etude, a des

doses elevees, pourrait influer sur la courbe
de la relation entre la dose et la reponse et la
dose de reference qui en decoule, bien qu'il
ait ete impossible d'en mesurer Teffet;
100 est le facteur d'incertitude (facteur de 10
pour tenir compte de la variation a Tinterieur
de Tespece; facteur de 10 pour de la variation
entre les especes). Nous n'avons pas fait
intervenir de facteur supplementaire pour
Textrapolation de Tetat subchronique a Tetat
ehronique, puisque, d'apres une base de
donnees assez robuste, il ne semble pas que
les concentrations efficaces soient moindres

dans les etudes chroniques que dans les
etudes breves; en outre, le compose s'elimine
rapidement. Aussi, Tincidence des lesions
pancreatiques chez le rat Wistar, dans I'etude
de la toxicite subchronique sur laquelle la
dose de reference se fonde, est plus forte que
Tincidence observee chez le rat F344 au

cours du dosage biologique de deux ans sur
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Tableau 6 Doses de reference pour I'hyperplasie pancreatique et dose tumorigene — Dosage
biologique, d'une duree de deux ans, dans le cadre du NTP

Etude Doses Donnees servant an calcul de la Estimation des parametres
(rtference) correspondant dose de reference

anx effets
Dose Reponse Dose de reference Quaiite de

i'ajustement

Dosage Pancreas, acinus, Males : Incidence : Dose a 5 % : 130 p, pour I'absence
biologique de la hyperplasie focale mg/kg de p.c./jour d'ajustement:
cancerogenecite temoins 4/50 0,916

120 mg/kg de 7/49 Limite inferieure

Rats F344/N p.c./jour de confiance de

240 mg/kg de 9/50 95 % : 73 mgAg
Administration p.c./jour de p.c./jour
dans la nourriture 500 mg/kg de 12/50 (p < 0,05)
pendant deux ans p.c./jour

NTP, 1997a

Dosage Pancreas, acinus, Males : Incidence : DT„5 : 320 mg/kg p, pour I'absence

biologique de la adenome ou de p.c./jour d'ajustement:
cancerogenecite epithelioma Temoins 3/50 0,854

120 mg/kg de 2/49 Limite inferieure

Rats F344/N p.c./jour de confiance de

240 mg/kg de 3/50 95 % : 160 mg/kg
Administration p.c./jour de p.c./jour
dans la nourriture 500 mg/kg de 11/50 (p = 0,014)
pendant deux ans p.c./jour

p = 0,003 pour la
NTP, 1997a tendance

la cancerogenese. On a estime que les
donnees disponibles n'etaient pas suffisantes
pour remplacer les valeurs par defaut de la
relation toxicocinetique et toxicodynamique
de la variation a I'interieur de I'espece et
entre les especes par des valeurs decoulant
des donnees.

Cette DA est semblable aux valeurs qui
auraient pu etre calculees a partir des CMEO,
pour des parametres continus, par exemple la
proliferation des peroxysomes et 1'augmentation
des rapports entre le poids des organes et celui de
Tanimal.

Les donnees sur la toxicite du PBB

apres exposition repetee par inhalation sont
pen nombreuses, Pinformation utile a la
caracterisation de la relation entre I'exppsition et
la reponse se limitant aux resultats de deux etudes

a court terme et d'une etude de la toxicite

subchronique chez le rat. Dans I'etude
subchronique, la gamme des effets etait plus
limitee (Hammond et al, 1987). Dans I'etude a
court terme employant les concentrations les plus
faibles, on a observe des effets sur le gain de
poids et sur le glucose serique a 526 mg/m^; on
n'a observe aucun effet sur I'hematologie, la
chimie du sang, les analyses d'urine, le poids des
organes ou I'histopathologie a la concentration de
144 mg/m^ A 218 mg/m\ dans I'etude de la
toxicite subchronique, on a observe une
augmentation du poids des organes, meme si, a la
dose maximale (789 mg/m^) on n'a pas observe
d'effets histopathologiques; la CSEO etait de
51 mg/mp Bien que la base de donnees sur
I'exposition par inhalation soit quelque pen
limitee, il est interessant d'observer que les
CSENO correspondant aux effets exerces par
cette vole d'exposition sont semblables aux
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CSENO correspondant a I'exposition par
ingestion. Par exemple, la CSEO correspondant a
r etude dans laquelle la gamme des effets
examines etait plus etendue (144 mg/m^) equivaut
a une dose a peu pres trois fois moindre que le
point de depart de la DA presentee ci-dessus

3.3.4 Caracterisation du risque pour la
sante humaine

Les estimations deterministes des doses moyennes
chez six groupes d'age de la population
canadienne vont de 0,01 pg/kg de p.c./jour chez
les nourrissons, a 5,0 pg/kg de p.c./jour, chez les
enfants de six mois a quatre ans, la nourriture
representant a elle seule et de loin la premiere
source d'exposition. A noter que dans I'enquete
sur la ration alimentaire totale, sur laquelle ces
estimations se fondent, on « n'a pas decele » le
PBB dans 75 (41 %) des 181 aliments : les
estimations maximales de la dose se fondent done

sur les limites correspondantes de detection (Page
et Lacroix, 1992, 1995). Cela est contrebalance en
partie par le fait que les limites de detection
etaient inconnues pour 43 (24 %) des 181
aliments sur lesquels on pent fonder les
estimations de I'exposition; c'est pourquoi on a
pose que la dose due a ces denrees pouvait etre
consideree comme nulle.

S'il importe de se souvenir de ces
restrictions, il est rassurant de voir que les valeurs
maximales de la dose joumaliere moyenne
estimative et des estimations de la dose

joumaliere raisbnnablement les plus a craindre,
respectivement de 5,0 et de 145 pg par kg de
p.c./jour, meme si elles sont incertaines, sont de
10 a 100 fois plus petites que la DA de 1 300 pg.

En consequence, a la lumiere de la
comparaison des estimations de I'exposition
et de la DA (c'est-a-dire de la dose a laquelle on
croit qu'une personne pent etre exposee
quotidiennement, sa vie durant, sans en subir

d'effets nocifs), on a conclu que le PBB n'est pas
present dans I'environnement en quantites on
dans des conditions qui peuvent constituer un
danger au Canada pour la vie ou la sante
humaine.

3.3.5 Incertitudes et degre de confiance lies
d la caracterisation du risque pour la
sante humaine

L'estimation de la dose de PBB present dans la
nourriture, celle-ci semblant etre a elle seule la
principale source d'exposition, est entachee d'une
certaine incertitude. En depit des resultats d'une
enquete sur la ration alimentaire totale au Canada,
considerablement plus representatifs et plus
dignes de confiance que 1'information que Ton
possede sur de nombreuses substances d'interet
prioritaire, cette incertitude decoule des limites de
detection decretees egales a zero ou de la teneur
en PBB d'une grande partie des aliments du
regime canadien dans lesquels on n'a pas decele
ni dose le PBB, qu'on a posee egale a zero. En
outre, les donnees ne portent que sur des
echantillons composes uniques de la plupart des
denrees alimentaires.

Toutes les donnees sur I'ingestion du PBB
par le regime alimentaire au Canada se fondent
sur des echantillons preleves entre 1985 et 1989.
Une surestimation est possible, cependant, en
raison de la reduction probable de 1'utilisation du
PBB dans les applications comportant un contact
direct avec les aliments..

Autre cause importante d'incertitude dans
I'estimation de I'exposition : I'absence de
donnees sur les concentrations de PBB dans le lait

de femme au Canada ou ailleurs. Vu le K„e
relativement eleve du PBB, le lait de femme serait
une source importante d'exposition du nourrisson,
bien que cela ne conceme qu'une bref episode de
sa vie.

Facteur de conversion : 1 mg/m^ dans Fair= 0,31 mg/kg dep.e./jour ingere, chez le rat (Sante Canada, 1994).
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On examine actuellement la possibilite
que les jouets de.plastique puissent contenir du
PBB, mais les donnees quantitatives ne sont pas
encore accessibles. Cependant, on pent fixer an
moins la limite superieure de I'exposition due a
cette source, d'apres ce qu'on salt du PDEH, qui
est susceptible d'etre present en proportions plus
importantes. Les estimations de I'exposition due a
cette cause sont considerees comme incertaines,

vu, notamment, la variabilite des concentrations
de PDEH, le comportement propre au stade oral,
I'absence de donnees fiables sur la vitesse de

lixiviation du produit. Cependant, on a estime la
dose maximale de PDEH chez les nourrissons et

les enfants qui commencent a marcher, d'apres
I'enquete preliminaire sur les produits destines
aux enfants du Canada, a 12 pg par kg de
p.c./jour (Gouvemement du Canada, 1994). Par
consequent, 11 est pen vraisemblable que les
renseignements supplementaires que I'on acquerra
sur I'exposition a cette source altereront nos
conclusions concemant la notion de « toxique »
auxquelles nous arrivons ici.

Les donnees sur les concentrations de

PBB dans I'eau potable sont relativement
nombreuses et coherentes. Cependant, vu la
contribution vraisemblablement limitee de ce

milieu a I'exposition totale, cela ne contribue que
de fagon minime a accroitre le degre de confiance
dans les estimations de I'exposition.

Un element supplementaire d'incertitude
s'ajoute par la confiance que Ton met dans les
concentrations de PBB dans Fair ambiant et

interieur obtenues par un releve de 125 demeures
en Califomie pour estimer I'apport de I'air. Meme
s'il se peut que les concentrations signalees dans
cette etude soient inferieures a celles qui sont
caracteristiques des maisons canadiennes, ou les
echanges avec fair exterieur sont moindres en
raison du climat froid, la contribution tres faible
de ce milieu a I'exposition totale entame a peine
le degre de confiance que Ton place dans les
estimations de I'exposition.

Le degre global de confiance dans les
estimations de I'exposition de la population est
done modere, principalement du fait de certaines
carences dans les dormees de surveillance en ce

qui conceme probablement le principal milieu
d'exposition de la population canadienne en
general (c'est-a-dire la nourriture).

Le degre de confiance dans la base de
donnees sur la toxicite sur laquelle est fonde le
calcul de la DA est de modere a eleve. Meme si

on a trouve pen de donnees sur les effets du PBB
chez les humains, on dispose d'une large gamme
d'etudes recentes de I'exposition repetee sur les
animaux experimentaux, y compris des etudes de
la toxicite subchronique et chronique ainsi que de
la toxicite a court terme, avec une bonne
caracterisation de la relation entre I'exposition et
la reponse. Bien que des etudes supplementaires
du risque de sensibilisation puissent etre
indiquees, un grand nombre d'etudes recentes ont
examine ce qu'il advient finalement des functions
de reproduction et du developpement. Cependant,
les phtalates, y compris les PBB, sont des
candidats possibles de la premiere heure pour des
epreuves supplementaires qui porteront sur les
effets perturbateurs pour le systeme endocrinien
quand on se sera entendu sur les protocoles
experimentaux actuellement au stade de
r elaboration.

3.4 Conclusions

LCPE, 11a) : D'apres les donnees disponibles, on
conclut que le PBB ne penetre pas'
dans I'environnement en une

quantite ou une concentration ou
dans des conditions de nature a

avoir, immediatement ou a long
terme, un effet nocif sur
I'environnement. En consequence,

le PBB n'est pas considere comme
«toxique » au sens de I'alinea 11a)
de la LCPE.
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LCPE, 116) : D'apres les donnees disponibles, on
conclut que le PBB ne penetre pas
dans I'environnement en une

quantite on une concentration on
dans des conditions de nature a
mettre en danger renvironnement
essentiel pour la vie humaine. En
consequence, le PBB n'est pas
considere comme « toxique » au
sens de I'alinea 116) de la LCPE.

LCPE, 11c) : D'apres les donnees disponibles, on
conclut que le PBB ne penetre pas
dans renvironnement en une

quantite on une concentration on
dans des conditions de nature a

constituer un danger au Canada
pour la vie ou la sante humaine.
En consequence, le PBB n'est pas
considere comme « toxique » au
sens de I'alinea 11c) de la LCPE.

Conclusion

generale : A partir d'une evaluation critique
des dormees pertinentes, on ne
considere pas le PBB comme
« toxique » au sens de Particle 11
de la LCPE.

3.5 Considerations relatives au suivi

(mesures a prendre)

Comme le PBB n'est pas considere comme
« toxique », au sens de Particle 11 de la LCPE,
Pevaluation des options, sous le regime de cette
loi, pour reduire I'exposition n'est pas consideree

comme prioritaire pour le moment. Cependant,
cette conclusion se fonde sur les usages actuels;
les rejets de ce compose pourraient continuer
cependant a etre surveilles pour faire en sorte que
I'exposition ne s'accroisse pas de fagon
significative.

D'apres de recentes demandes
d'autorisation, le PBB ne semble plus utilise de
fagon notable dans les applications ou il entrerait
directement en contact avec la nourriture,
principal milieu d'exposition. Cependant, il pent
se degager des materiaux de construction et il est
present dans certains produits de consommation.
II est souhaitable de mieux caracteriser

I'importance des emissions degagees ces sources
meme si les donnees actuellement disponibles
montrent que la contribution de Pair interieur
reste, pour la population generale, une fraction
des apports alimentaires.

On insiste actuellement beaucoup sur la
mise au point de cadres experimentaux et de
cadres d'evaluation plus sensibles aux substances
qui perturbent le fonctionnement endocrinien; les
composes tels que les phtalates seraient des
candidats de premier rang pour des essais
supplementaires lorsque Pon se sera entendu sur
les protocoles.
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Annexe A Strategies de recherche utilisees

POUR RELEVER EES DONNEES PERTINENTES

Evaluation sur renvironnement

Les donnees utiles a revaluation du caractere

toxique ou non du PBB pour renvironnement, an
sens de la LCPE, ont ete relevees a partir des
documents actuels de synthese, des textes publics
de reference et de recherches en ligne menees,
entre Janvier et avril 1996, dans les bases de
donnees suivantes : ASFA {Aquatic Sciences and
Fisheries Abstracts, Cambridge Scientific
Abstracts; 1990-1996), BIOSIS {Biosciences
Information Services', 1990-1996), CAB
(Commonwealth Agriculture Bureaux; 1990-
1996), CESARS {Chemical Evaluation Search
and Retrieval System, ministere de
I'Environnement de 1'Ontario et ministere deS

Ressources naturelles du Michigan; 1996),
CHRIS {Chemical Hazard Release Information
System', 1964-1985), Current Contents (Institut
for Scientific Information; 1993, 1994, 1995,
jusqu'au 15Janvier 1996), ELIAS (Systeme
automatise integre des bibliotheques de
I'Environnement, bibliotheque d'Environnement
Canada; Janvier 1996), Enviroline (R.R. Bowker
Publishing Co.; novembre 1995 -Juin 1996),
Environmental Abstracts (1975 - fevrier 1996),
Environmental Bibliography {Environmental
Studies Institute, International Academy a Santa
Barbara; 1990-1996), GEOREF {GeoReference
Information System, American Geological
Institute; 1990-1996), HSDB {Hazardous
Substances Data Bank, U.S. National Library of
Medicine; 1996),Life Sciences {Cambridge
Scientific Abstracts', 1990-1996), NTIS {National
Technical Information Service, ministere du
Commerce des Etats-Unis, 1990-1996), Pollution
Abstracts (Cambridge Scientific Abstracts, U.S.
National Library ofMedicine; 1990-1996),
POLTOX{Cambridge Scientific Abstracts, U.S.
National Library ofMedicine; 1990-1995),
RTECS {Registry ofToxic Effects ofChemical

Substances, U.S. National Institute for
Occupational Safety and Health', 1996), Toxline
(U.S. National Library ofMedicine; 1990-1996),
TRI93 {Toxic Chemical Release Inventory, U.S.
Environmental Protection Agency, Office of Toxic
Substances; 1993), USEPA-ASTER {Assessment
Toolsfor the Evaluation ofRisk, U.S.
Environmental Protection Agency, Jusqu'au 21
decembre 1994), WASTEINFO {Waste
Management Information Bureau of the American
Energy Agency, 1973 - septembre 1995), Water
Resources Abstracts (U.S. Geological Survey,
ministere de I'lnterieur des Etats-Unis; 1990-
1996). Une enquete a ete menee aupres des
industries canadiennes sous le regime de Particle
16 de la LCPE (Environnement Canada, 1997d).
Les entreprises etaient tenues de foumir des
renseignements sur I'utilisation, les rejets, les
concentrations environnementales, les effets, ou
d'autres donnees qu'elles possedaient sur le PBB
lorsqu'elles atteignaient ou depassaient le seuil de
500 kg par armee. On a utilise Reveal Alert pour
garder un registre permanent des publications
scientifiques actuelles concemant les elFets
possibles, sur 1'environnement, du PBB. II n'a pas
ete tenu compte, dans revaluation, des donnees
obtenues apres le 31 mai 1998, sauf lorsqu'il
s'agissait de doimees critiques obtenues pendant
les soixanteJours de la periode d'examen public
du rapport (du P' mai au 29 Juin, 1999).

r

Evaluation sur la saute humaine

Les donnees utiles a revaluation du caractere

toxique ou non du PBB pour la sante humaine
n'ont pas ete prises en consideration si elles ont
ete obtenues apres le 1" avril 1998.

Pour trouver les dormees utiles a

I'estimation de I'exposition de la population en
general au PBB, on a effectue des recherches

a
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bibliographiques en ligne (en fevrier 1994), dans
les bases de donnees suivantes : AQUAREF
(Direction generale des eaux interieures.
Environnement Canada; 1970-1994), EMBASE
(version en ligne d'Excerpta Medica; 1974-1994)
et Pollution Abstracts {Cambridge Scientific
Abstracts, U.S. National Library ofMedicine;
1970-1994).

Entre fevrier et aout 1996, on est entre en

contact avec de nombreux fonctionnaires

provinciaux et porte-parole de divers secteurs
industriels pour controler les donnees utiles a la
determination de l'exposition et des effets.

Pour cemer les donnees utiles a

revaluation des effets sur la sante humaine, on a
effectue des recherches bibliographiques en ligne
(en fevrier 1994) dans les bases de donnees
suivantes : CESARS {Chemical Evaluation
Search and Retrieval System, ministere de
1'Environnement de 1'Ontario et ministere des

Ressources naturelles du Michigan), DART
{Developmental and Reproductive Toxicology;
U.S. National Library ofMedicine; 1989-1994),

EMIC {Environmental Mutagen Information
Center database, Oak Ridge National Laboratory,
1989-1994) et EMICBACK (double du fichier
EMIC; 1950-1988), ETICBACK (double de la
base de dormees de VEnvironmental Teratology
Information Center, U.S. Environmental
Protection Agency et U.S. National Institute:of
Environmental Health Sciences), HSDB
{Hazardous Substances Data Bank, U.S. National
Library ofMedicine), IRIS {Integrated Risk
Information System, U.S. Environmental
Protection Agency), NTIS {National Technical
Information Service, ministere du Commerce des
Etats-Unis; 1980-1994), RTECS {Registry of
ToxicEffects ofChemical Substances, U.S.
National Institutefor Occupational Safety and
Health) et Toxline {U.S. National Library of
Medicine; 1989-1994). On a aussi releve des
doimees utiles dans les etudes de Skinner (1992),
de I'EPA des E.-U. (1987, 1991) et de BIBRA
(1992).
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