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PREFACE

Créé en 2005, le Plan d’action pour les sites contaminés fédéraux (PASCF) est un programme
s’échelonnant sur 15 ans, financé a hauteur de 4,54 milliards de dollars par le gouvernement du Canada.
En 2019, le programme a été reconduit pour une période supplémentaire de 15 ans, de 2020 a 2035.

L' objectif principal du PASCF consiste a réduire les risques pour la santé humaine et I'environnement que
présentent les sites contaminés fédéraux connus ainsi que les passifs financiers fédéraux connexes. Pour
atteindre cet objectif, le PASCF finance les ministéres, les organismes fédéraux et les sociétés d’Etat
consolidées (appelés collectivement « gardiens ») pour évaluer, assainir et gérer les risques des sites
contaminés fédéraux dont ils sont responsables. Le PASCF fournit également des conseils, des outils et
des ressources aux gardiens, pour s’assurer que les sites contaminés fédéraux sont gérés de maniere
cohérente et scientifiquement valable a I’échelle nationale. L’Approche fédérale en matiere de lieux
contaminés et le Cadre décisionnel (CD) du PASCF fournissent une feuille de route en 10 étapes qui décrit
les activités, les exigences et les décisions clés a prendre pour une gestion efficace des sites contaminés
fédéraux au Canada. Le CD ainsi que d’autres ressources liées au PASCF se trouvent sur le site Web du
PASCF.

Le présent document, intitulé « Evaluation des risques pour les sites contaminés fédéraux au Canada :
Guide provisoire sur I’évaluation des risques pour la santé humaine des effets non cancérogénes liés a des
expositions non chroniques sur des sites contaminés fédéraux », a été élaboré par Santé Canada pour
fournir de I'information sur I'évaluation des risques pour la santé humaine (ERSH) de I’exposition de
courte durée sur des sites contaminés fédéraux. Il fournit des renseignements précis en complément
d’autres documents d’orientation de Santé Canada relatifs a I’évaluation des risques sur les sites
contaminés fédéraux au Canada, et est destiné a étre utilisé lorsque des personnes sont susceptibles
d’étre exposées a une contamination provenant de sites contaminés fédéraux de maniére non chronique
ou intermittente.

Les documents d’orientation sur I’évaluation des risques pour la santé humaine (ERSH) élaborés par
Santé Canada (SC) a I'appui du PASCF peuvent étre obtenus en communiquant avec SC a I'adresse
cs-sc@hc-sc.gc.ca ou par le biais du site Web a I'adresse https://www.canada.ca/fr/sante-
canada/services/sante-environnement-milieu-travail/lieux-contamines.html. Veuillez faire parvenir vos
guestions ou commentaires a I'adresse courriel indiquée ci-dessus.

Comme c’est souvent le cas de tout guide national, le présent document ne satisfera pas a toutes les
exigences de tous les sites contaminés, ministéres gardiens ou évaluateurs de risques. Des informations
nouvelles et actualisées sur divers aspects de 'ERSH peuvent donner lieu a des révisions de ce document
d’orientation. Veuillez communiquer avec SC a I'adresse courriel indiquée ci-dessus pour confirmer que la
version du document en votre possession est la plus récente.

Le Code canadien du travail et le Reglement canadien sur la santé et la sécurité au travail s’appliquent sur
les sites contaminés fédéraux ou travaillent des personnes employées par le gouvernement fédéral ou
présentes sur des propriétés fédérales. Ce guide supplémentaire n’est en aucun cas destiné a I’évaluation
de I'exposition professionnelle.

Le présent guide s’appuie sur le travail et les opinions de divers consultants, universitaires et organismes
gouvernementaux. Nous tenons a souligner en particulier la contribution des employés de SC Angela
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ABREVIATIONS ET ACRONYMES

AMEH apports mensuels équivalents chez I’humain

AOQOP voie associée aux effets néfastes (Adverse outcome pathway — AOP)
ARLA Agence de réglementation de la lutte antiparasitaire

ATSDR Agency for Toxic Substances and Disease Registry

BBDR dose réponse a base biologique

BMC concentration repére

BMCL limite statistique inférieure de I'intervalle de confiance de la concentration repére
BMD dose repére
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DNEL niveau dérivé sans effet
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DIT dose journaliere tolérable

DMT dose mensuelle tolérable

ECHA Agence européenne des produits chimiques

EQDR évaluation quantitative détaillée des risques

EQPR évaluation quantitative préliminaire des risques
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GLOSSAIRE

Amortissement de I’exposition : La moyenne mathématique d’une courte période d’exposition sur une
période beaucoup plus longue, qui peut inclure des périodes de non-exposition.

Contaminant potentiellement préoccupant (CPP) : Les substances chimiques dont la concentration
maximale sur le site dépasse les critéres environnementaux appropriés fondés sur la santé humaine; les
substances chimiques dont la concentration maximale sur le site dépasse les concentrations de fond
locales ou régionales; ou les substances chimiques pour lesquelles il n’existe pas de critéres fondés sur la
santé humaine ou de données sur les concentrations de fond.

Demi-vie d’élimination : Temps nécessaire pour que la moitié de la quantité initiale d’une substance
chimique présente dans |'organisme soit éliminée par les fonctions de métabolisme et d’excrétion (c’est-
a-dire la fonction de nettoyage de I'organisme qui implique la conversion de la substance chimique pour
gu’elle devienne plus soluble dans I’eau et son élimination ultérieure).

Effet biologique subnocif (« Subadverse biological effect ») : Un changement ou une perturbation
biologique résultant d’'une exposition a des substances chimiques qui, en soi, peut ne pas étre considéré
comme nocif (c’est-a-dire affectant négativement la fonction de I'organisme dans son ensemble), mais qui
peut précéder ou contribuer a un effet jugé nocif.

Effet nocif pour la santé : Un changement biochimique, une déficience fonctionnelle ou une Iésion
pathologique qui affecte les performances de I’organisme entier ou réduit la capacité d’un organisme a
répondre a un défi environnemental supplémentaire, selon la définition de la United States Environmental
Protection Agency.

Exposition aigué : Définie dans ce guide comme une exposition d’une durée de 24 heures ou moins (<24
heures).

Exposition chronique : Définie dans ce guide comme des expositions répétées qui durent un an ou plus et
jusqu’a la fin de la vie.

Exposition continue : Exposition ininterrompue pouvant durer des jours, des semaines ou des mois, par
exemple 24 heures/jour, 7 jours/semaine pour I'inhalation et une exposition quotidienne pour l'ingestion.

Exposition d’intérét : L’exposition d’'une personne sur un site contaminé qui doit étre évaluée pour établir
ses effets potentiels sur la santé.

Exposition a court terme : Définie dans ce guide comme des expositions répétées d’une durée supérieure
a 24 heures et inférieure ou égale a 30 jours (>24 heures a <30 jours).

Exposition de durée intermédiaire : Définie dans ce guide comme des expositions répétées durant plus de
30 jours et jusqu’a moins d’un an (>30 jours a <1 an).

Exposition intégrée dans le temps : Exposition ou dose additionnée sur une période donnée, également
appelée exposition totale dans le présent guide.

Exposition intermittente : Expositions non continues, c’est-a-dire des expositions continues interrompues
par un ou plusieurs intervalles de non-exposition, chacun d’entre eux durant plus de deux jours. Par
exemple, une exposition répétée pendant une semaine par mois pendant plusieurs années.

Exposition quasi continue : Les scénarios d’exposition quasi continue comportent des périodes de non-
exposition qui représentent une faible proportion de la durée totale de I’exposition. Dans ce guide,
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I’exposition quasi continue fait référence a des expositions se produisant régulierement, par exemple
pendant 5 a 6 jours par semaine (c’est-a-dire avec une période de non-exposition continue allant jusqu’a
deux jours par semaine), et pendant une partie de chaque jour consécutif d’exposition en cas d’inhalation
(par exemple, 10 heures/jour) dans le cadre d’un scénario d’exposition globale plus long (par exemple, 5
jours par semaine pendant des années).

Mode d’action : Série d’événements biologiques clés mesurables ou d’étapes critiques suivant I’exposition
a une substance chimique et entrainant un effet toxique observable dans un organisme.

Modeéle dose-réponse a base biologique (BBDR) : Type de modéle qui décrit les processus biologiques au
niveau cellulaire et moléculaire reliant la dose de I'organe cible a un effet nocif.

Modeéle pharmacocinétique a base physiologique (PBPK) : type de modele utilisé pour estimer
I'absorption et I’élimination (y compris des facteurs tels que I’absorption, la distribution, le métabolisme
et I'excrétion) d’une substance chimique dans |'organisme, en utilisant des parametres basés sur des
données physiologiques. Les compartiments des modéles PBPK représentent des organes ou des groupes
de tissus réels avec des taux mesurés expérimentalement.

Point de départ (POD Point Of Departure) : Le point de départ représente une dose déterminée a partir
de données observées, associée a un risque supplémentaire pour un effet spécifique, et marque le début
d’une extrapolation a faible dose. Ce point peut étre une dose sans effet nocif observé (NOAEL), une dose
minimale avec effet nocif observé (LOAEL), une dose/concentration repere (BMD/BMC) ou une
BMDL/BMCL (limite statistique inférieure de I'intervalle de confiance a 95% de la dose/concentration
repere) pour un changement de niveau de réponse.

Récepteur : Les récepteurs sont les personnes susceptibles d’étre exposées aux contaminants du site, y
compris les personnes qui se trouvent sur le site régulierement ou par intermittence, ainsi que les personnes
hors site qui peuvent étre affectés par la contamination du site.

Surface sous la courbe (SSC) : Surface sous la courbe de la concentration (généralement en sérum ou
plasma) en fonction du temps et qui est utilisée dans le présent document comme substitut de la dose
totale absorbée ou de la dose interne.

Valeur toxicologique de référence (VTR) : Valeur utilisée pour quantifier la toxicité d’une substance
chimique pour une exposition d’une durée déterminée. Pour les substances sans seuil d’effets, la VTR se
référe au niveau d’exposition associé a un risque sanitaire négligeable pour le ou les effets.
Généralement, pour les substances ayant un seuil d’effets, les VTR sont exprimées comme (i) une dose
journaliere tolérable (DJT) ou (ii) une concentration tolérable (CT) dans I'air.

Voie associée aux effets néfastes (AOP - Adverse outcome pathway) : Séquence d’événements
commengant par une ou plusieurs interactions initiales d’un facteur de stress avec une biomolécule au
sein d’un organisme (c.-a-d. un événement moléculaire déclencheur) qui provoque une perturbation de sa
biologie, qui peut progresser dans une série dépendante d’événements clés intermédiaires et culminer
vers un résultat néfaste. Une AOP individuelle définit une séquence unique d’événements biologiques
menant d’un seul événement déclencheur a un résultat néfaste unique.

XVii



RESUME

Le présent document est un guide supplémentaire pour I’évaluation des risques liés aux expositions non
chroniques et intermittentes a des substances sur des sites contaminés faisant I'objet de financement
dans le cadre du Plan d’action pour les sites contaminés fédéraux (PASCF). Santé Canada (SC) fournit des
orientations pour I'évaluation des risques pour la santé associés a une exposition chronique a des
substances (SC 2010a; 2024). Cependant, sur certains sites, les expositions peuvent étre de plus courte
durée (qu’elles soient uniques, répétées ou intermittentes), et une approche différente peut étre plus
appropriée, comme cela est décrit dans le présent document. SC (2013a) fournit également des
orientations concernant les substances ayant des effets sans seuil.

Pour les substances ayant des effets avec seuil, le présent document définit un scénario d’exposition non
chronique comme toute exposition a des milieux environnementaux contaminés d’une durée de moins
d’un an, du premier au dernier jour d’exposition. L'exposition des personnes sur les sites contaminés est
spécifique au site et variable. Dans le cadre de ce document d'orientation, les expositions qui ne sont pas
considérées comme continues ou quasi continues sont appelées "expositions intermittentes". Les
expositions intermittentes sont définies dans ce guide comme des expositions sur des sites contaminés
fédéraux qui peuvent étre répétées et sont interrompues par un ou plusieurs intervalles de non-
exposition, chacun des intervalles de non-exposition durant plus de deux jours.

Le tableau ES.1 présente les définitions actualisées des catégories de durée d’exposition a utiliser lors des
évaluations des risques pour la santé humaine (ERSH) sur des sites du PASCF. Si des expositions aigués, a
court terme ou intermédiaires sont répétées, certaines substances chimiques peuvent persister dans
I'organisme pendant les intervalles de non-exposition, ce qui entraine une exposition chronique méme si
I'exposition a partir du site n'est pas continue. (voir la Section 3.3.2).

Tableau ES.1: Catégories actualisées de durée d’exposition pour les effets avec seuil dans les ERSH sur
des sites du PASCF

Catégorie de durée d’exposition Définition

Exposition aigué? Exposition de 24 heures ou moins
(224 heures)

Exposition a court terme? Exposition répétée pendant plus de 24 heures, jusqu’a 30 jours
(>24 heures a <30 jours)

Exposition intermédiaire? Exposition répétée de plus de 30 jours, jusqu’a moins d’un an
(>30jours a<lan)

Exposition chronique Exposition répétée d’un an ou plus jusqu’a la totalité de la durée de
vie
(21 an)

! Ces catégories sont considérées comme non chroniques; toutefois, si les expositions sont répétées
annuellement, elles peuvent étre considérées comme chroniques, méme si elles ne sont pas continues.
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Chaque site contaminé peut avoir un scénario d’exposition différent qui est décrit dans une évaluation
des risques propre au site. SC(2021 ou la version la plus récente) fournit des valeurs toxicologiques de
référence (VTR) chroniques pour des contaminants potentiellement préoccupants (CPP) présents de
maniére fréquente sur les sites contaminés fédéraux, mais les VTR pour des durées autres que
chroniques ne sont pas fournies en raison des nombreux scénarios d’exposition possibles.

Ce guide supplémentaire fournit un cadre d'évaluation a plusieurs niveaux, qui décrit plusieurs principes
clés pour traiter les expositions non chroniques et intermittentes :

e Une approche progressive de I’évaluation des risques nécessitant des niveaux croissants de
compréhension et d’expertise toxicologiques, ainsi que des niveaux croissants d’analyse détaillée
pour chaque CPP dans chaque scénario d’exposition. L'expertise et les analyses requises
comprennent la prise en compte des implications toxicocinétiques (demi-vie d’élimination) et
toxicodynamiques (persistance de I'effet) des expositions intermittentes.

e L'utilisation de VTR applicables a la période d’exposition propre au site étudié.

e [’utilisation de 'amortissement de I'exposition (aussi appelé « dose moyenne ») est déconseillée,
car il peut sous-estimer le risque potentiel pour la santé. L'amortissement de I'exposition peut
s’appliquer uniqguement dans des conditions limitées et particuliéres, et doit étre accompagné
d’une analyse rigoureuse propre a chaque substance chimique. Des orientations concernant les
cas ou l'utilisation de I'amortissement de I'exposition peut étre approprié sont fournies, y compris
I’examen des VTR appropriées pour des scénarios précis.

Le cadre décrit dans le présent document comprend quatre niveaux. Les évaluations commencent
généralement par le niveau 0, ce qui correspond a une évaluation quantitative détaillée des risques
comme il est indiqué dans SC (2010a). L’évaluation de niveau 0 suppose une exposition chronique sans
amortissement de I'exposition et I'utilisation d’'une VTR chronique publiée, ce qui ne nécessite pas de
connaissances approfondies en toxicologie. Cependant, les niveaux supérieurs du cadre, tels que décrits
dans le présent document, requierent une formation et une expertise appropriées en matiere
d'évaluations toxicologiques. Tous les niveaux ne sont pas requis pour évaluer correctement les risques.
La ou le spécialiste de I'’évaluation des risques doit déterminer si des niveaux supplémentaires
permettraient de réduire l'incertitude de I'évaluation des risques ou si des mesures d'assainissement ou
de gestion des risques seraient recommandées sans avoir a réaliser une évaluation des risques a un
niveau supérieur. Il est conseillé de consulter Santé Canada si des informations supplémentaires sont
requises au sujet des méthodes décrites dans le présent document ou pour déterminer si une expertise
toxicologique supplémentaire est requise avant de procéder.
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1 INTRODUCTION

Les évaluations des risques pour la santé humaine (ERSH) sont utilisées par les organismes de santé et
les spécialistes de I’évaluation des risques pour estimer les effets potentiels des substances chimiques
sur la santé humaine. La majorité des documents d’orientation sur I’évaluation des risques portent sur
I’exposition chronique aux substances chimiques. Le présent document a été élaboré pour fournir une
méthodologie normalisée permettant d’évaluer quantitativement les expositions non chroniques sur
des sites contaminés a I'aide d’un cadre cohérent et scientifiquement défendable sur une base propre a
chaque substance chimique. L’approche est spécialement congue pour |'évaluation des sites qui doivent
demeurer sous la responsabilité des organismes fédéraux et qui nécessitent une plus grande uniformité
dans les méthodes d’évaluation des risques et de I'interprétation des résultats.

Ce guide supplémentaire est destiné aux ERSH sur des sites contaminés fédéraux ou se produit une
exposition non chronique et intermittente, et il fournit de I'information complémentaire a celle fournie
par Santé Canada ([SC] 2010a; 2024). Ce document met I'accent sur les phases d’évaluation de
I’exposition et de la toxicité dans le cadre d’une évaluation quantitative détaillée des risques (EQDR)
(SC, 2010a). Le présent document fournit des orientations sur des enjeux clés et les méthodes a utiliser
lors de la rédaction d’une ERSH portant sur I’exposition non chronique (également appelée exposition
de courte durée dans le présent document) a des contaminants potentiellement préoccupants (CPP) sur
des sites contaminés fédéraux au Canada. Les gardiens fédéraux sont encouragés a faire appel au
personnel de Santé Canada (SC) pour s’assurer que les méthodes et les procédures les plus récentes
sont appliquées sur leurs sites. En outre, les ERSH traitant des expositions non chroniques devraient étre
effectuées uniquement par du personnel compétent en évaluation des risques, spécialisé dans les
évaluations toxicologiques.

Le document d’orientation de SC (2010a) sur 'EQDR se concentre sur I’exposition chronique sans
amortissement de I'exposition, et il peut étre utilisé pour fournir une estimation des risques potentiels
associés a une exposition regue par les gens lorsqu’ils sont présents sur le site. Pour les substances avec
effets a seuil, un scénario d’exposition non chronique désigne toute exposition a un milieu
environnemental contaminé s’échelonnant sur une période de moins d’un an entre le premier et le
dernier jour d’exposition. Les expositions intermittentes peuvent étre répétées pendant des années et
sont des expositions quotidiennes interrompues par un ou plusieurs intervalles de non-exposition,
chacun d’une durée minimale de plus de deux jours. La détermination des profils d’exposition des
personnes susceptibles d’accéder a un site contaminé fait partie intégrante du présent guide, car les
profils d’exposition peuvent avoir une incidence sur I'évaluation globale.

Une approche progressive est recommandée. Avant d’évaluer le risque associé a un scénario
d’exposition non chronique, une évaluation initiale permet de déterminer s’il existe des risques pour la
santé en supposant qu’il n’y a pas d’amortissement de I'exposition (p. ex. a I'aide d’une exposition
chronique quotidienne). S’il n’y a pas de risques pour la santé au-dela d’un niveau de risque cible, il n’est

pas nécessaire de poursuivre |'évaluation. Toutefois, si I’évaluation des risques identifie des risques
potentiels associés a une exposition chronique a I'aide d’une valeur toxicologique de référence
chronique, une évaluation de I'exposition de courte durée ou intermittente peut permettre des

estimations de risque plus réalistes fondées sur des données propres a la substance chimique et a



I’exposition se produisant sur le site. Ces orientations s’appliqueraient également au calcul des niveaux
cibles propres au site (NCPS - SSTL). Elles peuvent ne pas étre applicables a toutes les évaluations des
risques, et de nombreuses ERSH présenteront des situations particuliéres qui ne sont pas
spécifiqguement abordées dans le présent document. Les rapports d’évaluation des risques devraient
inclure toutes les expositions potentielles pertinentes aux substances présentes sur un site contaminé.
L’évaluation de courte durée étant menée sur la base d’un scénario spécifique, une réévaluation serait
nécessaire en cas de changement futur du profil d’exposition sur le site.

Dans les cas ou le secteur privé ou un gouvernement provincial ou territorial doit intervenir dans la prise
de décisions, les évaluations des risques pourraient devoir se conformer aux exigences réglementaires
provinciales ou territoriales. Ces exigences réglementaires peuvent différer des méthodes décrites dans
le présent guide d’orientation. Lorsque les reglements provinciaux ou territoriaux différent
considérablement des recommandations contenues dans le présent document, les évaluations de
risques doivent préciser les hypotheses, les méthodes et les interprétations qui different de celles
décrites ici et examiner leurs répercussions sur la caractérisation des risques d’un site fédéral
contaminé.

Méme si les orientations contenues dans le présent document sont de nature détaillée, elles n’ont pas
été congues pour remplacer le bon jugement professionnel de spécialistes qualifiés et expérimentés en
évaluation des risques. Les méthodes décrites ne doivent pas étre considérées comme un ensemble
normatif d’équations et d’hypothéses. Si des approches alternatives ou uniques sont jugées
appropriées, elles devraient étre suffisamment documentées et décrites dans I’'ERSH pour permettre un
examen technique. Ces approches seront évaluées en fonction de leur incidence sur les estimations des
risques par rapport a I'application des méthodes normalisées prescrites.

Il est entendu qu’une partie des renseignements fondamentaux et des références fournis dans le
présent document pourrait nécessiter des mises a jour dans le futur. L'objectif est de fournir un cadre
général pour promouvoir |'utilisation des meilleures données scientifiques disponibles dans I’évaluation
des sites contaminés fédéraux au Canada. Les méthodes techniques particuliéres jugées d’actualité au
moment de la rédaction du présent document d’orientation sont présentées plus en détail dans les
annexes. L’évaluation des risques devrait indiquer quelles méthodes techniques sont les plus
appropriées ou recommandées par les organismes de réglementation ou gouvernementaux concernés.

L’évaluation des risques potentiels pour la santé associés aux expositions de courte durée et
intermittentes peut nécessiter une approche différente de celle utilisée pour I’évaluation des risques
potentiels pour la santé associés a une exposition chronique. Par exemple, un scénario chronique en
milieu résidentiel peut entrainer une exposition aux milieux environnementaux 7 jours par semaine et
52 semaines par année. D’autre part, un scénario typique d’utilisation chronique de terrains a des fins
commerciales ou industrielles peut entrainer une exposition 5 jours par semaine et 48 semaines par
année (CCME, 2006). De nombreux sites contaminés fédéraux sont situés dans des endroits isolés et
éloignés, et il peut étre trop prudent de supposer que des personnes peuvent étre présentes sur ces
sites de facon chronique. D’autre part, si I’évaluation des risques ne prend pas correctement en compte
I’exposition réelle sur le site, les risques peuvent étre sous-estimés du fait de I'amortissement de



I’exposition sur une longue période, qui ne prend pas en compte les effets potentiels sur la santé
associés a une exposition élevée de courte durée.

Les expositions de courte durée sur des sites contaminés peuvent étre associées a des activités
comprenant notamment, mais sans s’y limiter, des activités saisonniéres (p. ex., le camping) et des
visites sur des sites situés dans des lieux isolés. Certaines expositions de courte durée peuvent
également étre intermittentes, car les personnes peuvent retourner sur le méme site chaque année ou
plusieurs fois par an. Ce guide ne reprend pas tous les aspects des documents d’orientation de SC sur
I’évaluation des risques déja publiés, mais il fournit plutot une approche a plusieurs niveaux pour
I’évaluation des effets potentiels non cancérogenes sur la santé humaine résultant d’expositions non
chroniques.

L’amortissement de I'exposition (aussi appelé « dose moyenne ») peut entrainer une sous-estimation du
risque, et il peut étre défini comme la moyenne mathématique d’une courte période d’exposition sur
une période beaucoup plus longue (p. ex., une exposition d’un jour amortie sur une semaine ou une
exposition de six mois amortie sur une année). Cette pratique ajuste mathématiquement I’exposition
qguotidienne qu’une personne recevrait en modifiant le nombre de jours par semaine ou de semaines
par année en fonction de facteurs tels que le temps passé sur un site ou la période d’enneigement.
Comme cette pratique consiste a calculer la moyenne de la dose totale recue au cours d’une période
d’exposition plus courte sur une plus longue période, y compris une ou des périodes de non-exposition,
ce calcul mathématique donnera lieu a une « exposition quotidienne estimée » inférieure a I'exposition
réelle qu’une personne peut recevoir pendant qu’elle se trouve sur le site.

Bien qu’un amortissement de I'exposition tres limité puisse étre acceptable pour certains scénarios
d’exposition et certaines substances, il peut sous-estimer le risque potentiel associé a I’exposition a
d’autres substances. Par conséquent, Santé Canada ne recommande pas I'amortissement de I'exposition
dans une évaluation des risques pour la santé humaine sur un site contaminé fédéral, a moins qu’il ne
soit appuyé par une analyse rigoureuse propre a la substance chimique. L’analyse présentée devrait
inclure des aspects comme la persistance (p. ex. I'accumulation au fil du temps), la toxicocinétique, la
toxicodynamique et les VTR qui tiennent compte des effets sur la santé du grand public, y compris les
personnes sensibles.



La portée du présent guide comprend les éléments clés suivants :

e Quatre niveaux d’évaluation, ou les niveaux supérieurs exigent un degré plus élevé de jugement
scientifique et d’information pour évaluer le risque potentiel, et nécessitent donc davantage de
main-d’ceuvre et de données que les niveaux inférieurs.

e [’utilisation d’évaluations de la toxicité fondées sur des périodes d’exposition aussi similaires que
possible par rapport aux périodes d’exposition « réelles », en tenant compte des périodes de
sensibilité potentielles.

e La priorité est donnée aux valeurs toxicologiques de référence (VTR) publiées par les organismes
de réglementation.

e |’analyse de la durée et de I'intermittence de I'exposition doit prendre en compte la
toxicocinétique et la toxicodynamique.

e L’amortissement de I'exposition peut se faire uniquement dans des conditions particuliéres
limitées, accompagné d’une justification propre a la substance chimique.

La principale différence dans les ERSH portant sur des expositions non chroniques par rapport aux
expositions chroniques se trouve dans les étapes de |'évaluation de I'exposition et de I'évaluation de la
toxicité. Le présent document d’orientation comprend plusieurs sources de VTR existantes pour des
durées non chroniques pouvant étre utilisées dans ce cadre, et présente les modifications limitées
pouvant étre apportées aux VTR chroniques, le cas échéant. En plus de servir de guide supplémentaire
aux guides généraux d’évaluation des risques publiés par SC (2010a, 2024), le présent document
compléte également d’autres guides déja publiés par SC relativement aux sites contaminés (notamment
SC, 2010b, 2010d, 2013a, 2017a, 2017b, 2017c, 2018a, 2023). A titre d’exemple, le Document
d’orientation provisoire sur I’évaluation des risques pour la santé humaine associés a une exposition de
courte durée aux substances cancérogénes présentes dans les sites contaminés (SC, 2013a) présente une
approche d’évaluation des risques actualisée pour évaluer les risques cancérogenes associés a des
expositions a vie et sur des durées moindres que la durée de vie a des substances chimiques
cancérogenes présentes sur des sites contaminés. En cas de divergences relatives aux expositions

de courte durée, les informations contenues dans SC (2013a) et dans le présent guide ont préséance sur
les recommandations relatives a I'exposition de courte durée contenues dans le guide de SC (2010a) sur
I'EQDR.

Le présent document a été préparé pour aider les évaluateurs et évaluatrices des risques a réaliser une
évaluation des risques pour la santé humaine pour les sites contaminés fédéraux financés dans le cadre
du PASCF lorsque les scénarios d’exposition s’étendent sur moins d’un an, ainsi que pour les sites ou les
expositions de courte durée se produisent de facon répétée.

L'amortissement de I'exposition (aussi appelé « dose moyenne ») est généralement déconseillé, car il
peut sous-estimer le risque potentiel pour la santé. L'amortissement de I'exposition peut s’appliquer
uniquement dans des conditions limitées et particuliéres, et doit étre accompagné d’une analyse
rigoureuse propre a chaque substance chimique. L'amortissement de I’exposition n’est pas recommandé
dans une ERSH ou dans le calcul des niveaux cibles propres au site (NCPS), ni pour les évaluations des




risques par catégories ou plusieurs sites similaires sont évalués ensemble. De plus, il est important que
I"application des NCPS pour les évaluations des risques par catégories détermine s'il peut y avoir des
différences dans les profils d’utilisation des différents sites. Par exemple, certains sites peuvent avoir des
profils de contamination tres similaires, mais les sites situés plus prés des collectivités peuvent étre
davantage utilisés. D'autres sites peuvent faire I'objet d'une utilisation traditionnelle et comprendre des
activités de camping, de chasse ou de collecte de nourriture qui doivent étre prises en compte dans
|'évaluation des risques.

Bien que ce document soit trés technique, il n’est pas nécessaire que tous les gardiens I’examinent dans
son intégralité. Toutefois, il est recommandé d’y faire référence lors de la rédaction d’un énoncé des
travaux (EDT) concernant une demande d’ERSH afin que les consultants utilisent le guide lors de la
préparation des évaluations des risques liés a des sites présentant des expositions de courte durée ou
intermittentes.

Le cadre comprend quatre niveaux, qui sont examinés en détail a la section 3. En général, les
évaluations commencent au niveau 0, qui repose sur les approches par défaut utilisées pour les
évaluations chroniques dans une EQDR (SC, 2010a). Les spécialistes en évaluation des risques peuvent
également choisir de passer directement a une évaluation de niveau supérieur pour certains CPP, selon

la disponibilité des données (p. ex. VTR applicable publiée de courte durée) et I'objectif de I'évaluation.
L’évaluation de niveau 0 ne nécessite pas de connaissances approfondies en toxicologie. Cependant, les
niveaux supérieurs du cadre exigent davantage d’effort et de données, et exigent une meilleure
compréhension des effets des substances chimiques sur la santé, y compris la facon dont I'organisme
transforme les substances chimiques ou y réagit. Les niveaux supérieurs devraient donc étre exécutés
par des spécialistes de I’évaluation des risques ayant la formation et I'expérience appropriées en

toxicologie.

Apergu du cadre

> Le niveau 0 fournit I'exposition quotidienne non ajustée qu’une personne recevrait lorsqu’elle est
présente sur un site par rapport a la VTR chronique sans application d’amortissement de
I’exposition. Cette approche est similaire a celle prévue dans les recommandations de SC (2010a)
pour I'exposition chronique. Lorsque des risques négligeables pour la santé humaine sont
identifiés pour les CPP au niveau 0, ces substances ne nécessitent aucun autre examen.

> Le niveau I suppose une exposition continue a une substance sur un site; cependant, au lieu
d’utiliser une VTR chronique, le niveau | compare une VTR publiée de courte durée ou de durée
similaire a la période d’exposition réelle, sans amortissement de I'exposition au-dela de la période
réelle d’exposition.

> Le niveau ll-a s’applique aux situations ol aucune VTR publiée de courte durée pertinente pour la
substance chimique d’intérét n’est disponible et qu’aucune ne peut étre facilement identifiée a
partir des VTR publiées existantes.

> Le niveau II-b décrit les analyses supplémentaires requises pour tenir compte des expositions
intermittentes répétées.



» Le niveau Ill nécessite une modélisation complexe de I'exposition et de la relation dose-réponse
qui peut réduire l'incertitude dans une évaluation des risques lorsqu’un risque potentiel a été
identifié aux niveaux inférieurs.

Ce document porte principalement sur les niveaux 0, | et Il. La modélisation plus complexe requise dans
le cadre d’une évaluation de niveau lll n’est pas abordée en détail dans le présent document, méme si
les principes généraux y sont énoncés. Les niveaux ne sont pas tous requis pour |’évaluation des risques
sur chaque site et un jugement professionnel est requis pour utiliser le cadre au-dela du niveau 0 afin de
déterminer si des niveaux supplémentaires peuvent réduire I'incertitude pour des substances
particuliéres ou si des mesures d’assainissement ou de gestion des risques peuvent étre nécessaires
sans autre évaluation. Le niveau d’incertitude dans la phase de caractérisation des risques de I’'ERSH
peut diminuer en progressant vers les niveaux supérieurs, mais lorsqu’un indice de risque (IR) cible est
dépassé dans un niveau inférieur, il peut étre impossible de passer a un niveau supérieur si les données
disponibles pour les CPP d’intérét sont insuffisantes.

La figure 1.1 présente le cadre d’évaluation a plusieurs niveaux sous la forme d’un arbre décisionnel par
étapes a utiliser pour évaluer le niveau de détail nécessaire pour évaluer correctement le risque associé
aux scénarios d’exposition non chronique.



Figure 1.1 Cadre d’évaluation des expositions de courte durée et intermittentes
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2 CONCEPTS ET CONSIDERATIONS CLES

2.1 Approche a plusieurs niveaux

Ce document présente une approche cadre a plusieurs niveaux, qui est une méthode de superposition
ou d’organisation d’une évaluation par paliers ou niveaux progressifs. Le niveau d’effort requis dans une
évaluation des risques propre a un site dépend de la portée et de I'objectif de I'évaluation, ainsi que des
données nécessaires et disponibles. La figure 2.1 décrit le concept d’approche a plusieurs niveaux pour
I’évaluation des expositions de courte durée et intermittentes et illustre les principaux déterminants de
chaque niveau, incluant les aspects pour lesquels il existe un besoin croissant de données. Tout au long
de ce guide, les éléments des figures relatifs a la durée sont illustrés en bleu, et ceux traitant des aspects
de l'intermittence sont illustrés en orange. Les premiers niveaux du cadre (niveau 0 et niveau )
s’appuient, dans la mesure du possible, sur les VTR existantes publiées, comme celles de SC (2021 ou la
version la plus récente). La modification de VTR existantes ou I'établissement de VTR a partir de la
littérature publiée peut étre utilisé, le cas échéant (niveau ll-a). Les niveaux supérieurs (niveau ll-b et
niveau lll) sont beaucoup plus complexes et nécessitent des données croissantes pour étayer I'analyse.

Figure 2.1 Apergu des aspects clés du cadre a plusieurs niveaux

Niveau O — exposition quotidienne / VTR chronigue

Y

Niveau l-a — exposition quotidienne / VTR spécifique a la
duree

h 4

Niveau I-b — exposition quotidienne / VTR modifiée

Y

Niveau ll-a — exposition guotidienne / VTR de novo

Complexité accrue

Accroissement des données

Y

Niveau ll-b — exposition intermittente / déterminer la
persistance et 'élimination de I'organisme

b J

Niveau lll = modélisation complexe de 'exposition et de la
relation dose-réponse

Une évaluation prudente de niveau 0 peut suffire aux décisionnaires et aux gestionnaires de risques
pour exclure la probabilité de risques non cancérogénes pour la santé dus a des expositions de courte
durée ou intermittentes a des contaminants. Dans le cadre d'un processus itératif d'évaluation des
risques, une évaluation de niveau 0 peut étre suivie d'une évaluation plus détaillée a des niveaux



supérieurs, en utilisant des données supplémentaires, s’il y a lieu. De nombreuses évaluations des
risques liés aux sites contaminés comportant des expositions de courte durée ou intermittentes peuvent
nécessiter uniquement l'application d'évaluations de niveau 0 ou de niveau |, qui s'appuient sur des VTR
publiées et des examens toxicologiques effectués par des organismes de réglementation. Le passage a
des niveaux plus complexes sur le plan toxicologique (niveaux II-b et Il) nécessite des informations de
plus en plus détaillées sur le mode d'action (MA) lié a la toxicité, ainsi qu'un niveau d'expertise
toxicologique plus élevé pour réaliser I'évaluation. Par exemple, I'évaluation au niveau Il implique
|'utilisation de modélisations complexes de |'exposition et de la dose-réponse (c'est-a-dire des modeles
pharmacocinétiques a base physiologique [PBPK] et des modéles de dose-réponse a base biologique
[BBDR]), qui ne doivent étre réalisées que par des évaluateurs et évaluatrices de risques disposant d'une
expertise toxicologique spécialisée.

La VTR est un élément clé de I'évaluation des risques et tient compte a la fois de la durée et des profils
d'exposition. Les estimations de |'exposition chronique quotidienne sont généralement comparées a une
VTR fondée sur une étude chronique ou une étude de plus courte durée, en appliquant des facteurs
d'incertitude pour tenir compte de toute différence dans la durée d’exposition (SC, 2010a ; 2024). Une
VTR devrait protéger la population générale, y compris les jeunes enfants, les personnes enceintes ou
susceptibles de I'étre et les personnes agées. Les autres populations touchées de maniére
disproportionnée, qui peuvent inclure des personnes souffrant de problemes de santé particuliers, ne
sont généralement pas prises en compte dans I'élaboration des VTR. A moins de disposer de données
toxicologiques ou épidémiologiques spécifiques a une substance chimique pour ces populations, les
organismes de réglementation appliquent généralement un facteur d'incertitude pour tenir compte de
la variabilité intra-individuelle lors de I'élaboration des VTR.

L'importance de I'exposition a une substance est généralement caractérisée par une comparaison avec
une VTR publiée et fondée sur des études épidémiologiques ou toxicologiques. Une VTR fait référence a
une dose journaliére tolérable (DJT, exprimée en mg/kg de poids corporel par jour), a une concentration
tolérable (CT, exprimée en mg/m3 d'air) (SC, 2021), a des doses de référence (RfD) et a des
concentrations de référence (RfC) de la United States Environmental Protection Agency (US EPA), ainsi
gu’a des niveaux de risque minimaux (MRL) tels que ceux de I'Agency for Toxic Substances and Disease
Registry (ATSDR). Dans le présent document, le terme VTR s'applique également aux VTR de courte
durée qui pourraient étre appliquées a des expositions non chroniques concernant des effets non
cancérogenes sur la santé. Il faut également savoir que les organismes définissent ces terminologies
différemment. Par exemple, les RfD et les MRL different en ce qui a trait a leur signification, leur utilité
et leurs applications. Veuillez consulter US EPA (2002) pour une analyse des RfD et des MRL. Dans une
évaluation des risques, il est important que la VTR soit définie et utilisée de maniére appropriée.

Une évaluation des risques pour une exposition de courte durée ou intermittente peut comprendre
|'application d'une VTR établie a I'origine pour une durée d’exposition ou un profil d'exposition différent
de « I'exposition d'intérét » (voir la section 2.4), ce qui peut constituer une source d’incertitude dans la
caractérisation des risques potentiels pour la santé sur les sites contaminés. Les VTR pour les expositions
de courte durée ou intermittentes peuvent étre les mémes que pour les expositions chroniques, mais
elles peuvent aussi étre différentes. La plupart des substances ayant des effets non cancérogenes ont un
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seuil en dessous duquel aucun effet ne devrait se produire, mais ce niveau peut varier selon la durée
d'exposition. Certaines substances sont qualifiées de substances sans seuil, comme le plomb, et il se
peut qu'il n'y ait pas de seuil clairement identifiable pour les effets non cancérogénes sur la santé
(OMS/JECFA, 2011 ; EFSA CONTAM, 2013). Pour les substances sans seuil d’effets, la VTR est le niveau
d'exposition associé a un risque négligeable pour la santé.

Bien que I'évaluation de la toxicité et I’évaluation de I'exposition constituent des éléments distincts des
évaluations des risques, elles ne sont pas menées de maniere isolée. La toxicité de chaque substance et
I’exposition propre au site sont prises en compte de maniere intégrée et itérative. Ce principe de base
est particulierement important dans I’évaluation des expositions de courte durée et intermittentes, ce
qui nécessite une compréhension claire de I'exposition et de la toxicité des substances. (Voir la
présentation sur I'exposition a la section 2.4).

L'évaluation de I'exposition au niveau 0 dans une évaluation des risques liés a une exposition de courte
durée sur des sites contaminés est similaire a celle d'une évaluation de I'exposition chronique, et la VTR
chronique doit étre appliquée. Cependant, I'évaluation de la toxicité peut étre plus complexe aux
niveaux supérieurs. La toxicité d’une substance peut varier selon le niveau et la durée de I'exposition.
Par exemple, un faible niveau d’exposition a une substance chimique peut ne pas entrainer d'effets
nocifs; cependant, I'exposition a de faibles niveaux peut provoquer des modifications ou des
perturbations biologiques qui, en elles-mémes, peuvent ne pas altérer les fonctions fondamentales d’un
individu, ce qu’on appelle un « effet subnocif » (voir la section 2.3.1 pour plus d’information a ce sujet).
Un effet subnocif peut précéder ou contribuer a un effet jugé nocif.

Cette section explique brievement le processus de calcul des VTR, en particulier les questions liées a
I'ajustement des doses et a I'application des facteurs d’incertitude (Fl). Le terme VTR fait référence a la
valeur établie afin de protéger la santé humaine, et non aux données primaires de toxicité qui servent
de point de départ (POD) pour I'établissement de la VTR. Le POD représente une dose issue des données
observées, associée a un risque supplémentaire pour un effet en particulier, et marque le début d’une
extrapolation a faible dose. Le POD peut étre une dose sans effet nocif observé (NOAEL) ou une dose
minimale avec effet nocif observé (LOAEL) pour un effet observé. Le POD peut étre une
dose/concentration repére (BMD/BMC), qui fait référence a la dose ou a la concentration produisant un
changement prédéterminé du taux de réponse d’un effet nocif par rapport a un groupe témoin ou
groupe contréle (US EPA, 2023). Il est également possible d’utiliser la limite statistique inférieure de
I'intervalle de confiance a 95 % de la BMD ou de la BMC (BMDL/BMCL) comme POD (US EPA, 2023a). La
plupart des VTR sont calculées en appliquant des Fl a un POD, qui est exprimé soit en mg/kg de poids
corporel/jour, soit en concentration dans I'air ou dans I'eau. Cette approche est décrite plus en détail ci-
dessous. Par ailleurs, certaines VTR sont calculées a I'aide de méthodes qui intégrent des techniques de
modélisation avancées qui peuvent également étre utilisées pour modéliser des scénarios d’exposition
complexes, comme cela est indiqué a la section 3.4. Une VTR est calculée en supposant que I'exposition
est essentiellement constante et continue pendant la période d’exposition. Un apercu du processus
utilisé pour calculer une VTR est fourni dans le guide sur ’'EQDR de SC (2010a), et des VTR sont fournies
dans le document d’orientation de SC (2021).

10



Généralement, une VTR est fondée sur des études impliquant une exposition quotidienne, mais le POD
peut étre obtenu a partir d’'une étude clé dans laquelle le protocole d’exposition ou de dosage n’était
pas continu. Afin de calculer la VTR pour une exposition continue, ce POD peut étre ajusté
mathématiquement en dose équivalente dans des conditions d’exposition continue (également appelée
point de départ ajusté; POD,;, voir I’équation ci-dessous). L’ajustement de la dose effectué de cette
maniéere entraine une VTR inférieure plus prudente. Par exemple, les études épidémiologiques peuvent
refléter un horaire de travail typique (c.-a-d., 8 heures par jour, 5 jours par semaine, 48 semaines par
année), ou les études de toxicité par inhalation peuvent refléter des expositions de 6 heures/jour,

5 jours/semaine, mais la VTR résultante peut étre destinée a protéger des personnes dans des
conditions d’exposition quotidienne continue. En supposant que la toxicité est liée a la dose totale
(estimée en tant que produit de la concentration de la substance chimique dans I'air inhalé et de la
durée de I'exposition) dans I’étude sur la VTR, le scénario d’exposition quasi continue mené en
laboratoire (c’est-a-dire 5 jours par semaine) peut étre ajusté pour produire une concentration
d’exposition par inhalation continue équivalente (PODinnaloj) €n utilisant I’équation suivante :

PODinhat aj = PODjpna) * H/24 heures * ] /7jours
ou

POD;pha1aj = l€ PODinhal (mg/m?3) ajusté aprés conversion de I'exposition quasi continue en
concentration d’exposition continue

POD;na = concentration d’exposition dans I'air tirée d’une étude clé sur I'inhalation (mg/m?3)
H = heures par jour d’exposition
] = jours par semaine d’exposition

De maniére similaire, pour une exposition par voie orale, un point de départ obtenu a partir d’'un
protocole de dose de 5 jours/semaine peut étre converti en une dose quotidienne équivalente :

POD,rq aj = PODgyq *]/7jours

ou
PODyrq1aj = le PODyyq; (mg/kg pc/jour) ajusté apres conversion de I’exposition quasi continue
en dose quotidienne équivalente d’exposition continue
POD,,,, = dose quotidienne de I'étude orale clé (mg/kg pc/jour)
| = jours par semaine d’exposition

les Fl suivants peuvent étre appliqués au POD (ou POD,;j) pour le calcul de VTR chroniques.

VTR = POD/(FIinterspécifique * FIintraspécifique * FILOAEL * Flsubchronique * FIbase de données)

ou
VTR = valeur toxicologie de référence (mémes unités que le POD)
POD = point de départ (p. ex., unités de mg/kg pc/jour ou mg/m3)
Flipterspecifique = 8€néralement un facteur de 10 pour tenir compte des différences

interspécifiques
Flintraspecifique = 8€Néralement un facteur de 10 pour tenir compte des différences intraspécifiques
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FlLoagL = généralement un facteur de 10 pour tenir compte de I'absence d’'une NOAEL
et pour l'incertitude liée a I'extrapolation a partir d’'une LOAEL

Flgupenronique = 8€Nnéralement un facteur de 10 pour tenir compte de l'incertitude liée a
I'extrapolation de I'exposition sous-chronique a I'exposition chronique

Flyuse de donnces = 8E€Néralement un facteur de 3 a 10 pour tenir compte des lacunes dans les
bases de données toxicologiques (p. ex., le manque d’études sur la
reproduction ou le développement, I'absence d’études de toxicité chronique)

Lorsque des données propres aux substances chimiques sont disponibles, des facteurs d’ajustement
propres aux substances chimiques peuvent étre utilisés a la place des Fl par défaut pour la variabilité
interspécifique et interindividuelle (OMS, 2005). Il est a noter que les facteurs d’ajustement propres aux
substances chimiques ne représentent généralement que la partie toxicocinétique du Fl interspécifique.
Des explications supplémentaires concernant la sélection des Fl sont fournies dans SC (2010a), Meek et
al. (1994), Ritter (2007) et dans la documentation a I'appui des VTR publiées concernant des substances
chimiques individuelles. D’autres organismes peuvent utiliser différents Fl; I’évaluation des risques doit
donc clairement identifier la base des VTR provenant de sources autres que SC (2021).

Les VTR chroniques recommandées pour utilisation pour les sites contaminés fédéraux dans le cadre du
PASCF sont publiées dans SC (2021); toutefois, d’autres VTR de SC produites par d’autres secteurs de
programme de SC peuvent étre utilisées dans une ERSH, s’il y a lieu. En 'absence de VTR de SC, les
valeurs publiées par d’autres organismes de réglementation reconnus peuvent étre utilisées dans les
ERSH. Des renseignements supplémentaires sur les sources de VTR se trouvent a 'annexe A et dans SC
(20104, 20224, 2024).

De fagon générale, une approche fondée sur le poids de la preuve devrait étre appliquée pour choisir la
VTR la plus pertinente pour la durée d’exposition non chronique associée a la vocation particuliere du
terrain visé. En général, la VTR la plus récente fondée sur les informations toxicologiques les plus
récentes devrait étre prise en compte a moins que le calcul de la VTR la plus récemment publiée ne
refléte pas la méthodologie recommandée par SC pour le développement des VTR (SC, 2024).

Le choix d’une VTR appropriée pour utilisation sur un site doit étre documentée et étayée par des
preuves scientifiques rigoureuses. Il convient de fournir un résumé des points forts et des limites des
différentes évaluations des VTR pour la substance chimique examinée, ainsi qu'une justification claire de
la VTR choisie pour I'évaluation. Lors de la sélection d’'une VTR non chronique, il est important de tenir
compte également de I'effet toxique final et de la fagon dont la substance chimique peut affecter les
événements clés qui pourraient éventuellement mener a des effets toxiques irréversibles. SC
recommande également que I'évaluation des risques détermine si la VTR choisie protege suffisamment
les premiers stades de la vie ou si un facteur d’incertitude supplémentaire est nécessaire pour tenir
compte d’une vulnérabilité accrue potentielle. Les VTR choisies pour étre utilisées dans une ERSH
devraient étre fondées sur les renseignements publiés les plus récents disponibles pour la substance
chimique évaluée.
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L'utilisation d'une VTR de courte durée pour un scénario d'exposition intermittente et répétée doit
s'accompagner d'une justification toxicologique spécifique a la substance chimique, afin de déterminer
si des effets supplémentaires peuvent survenir a la suite d'expositions répétées. Cela est dii au fait
gu'une VTR de courte durée est généralement basée sur une étude toxicologique impliquant une
exposition unique de courte durée qui n'implique pas une exposition continue et intermittente. Par
conséquent, une ERSH avec des expositions intermittentes peut &tre complexe si une VTR de courte
durée est appliquée a une exposition répétée. Si une VTR de courte durée est utilisée pour des
expositions répétées, le rapport doit inclure une description des preuves liées a la cinétique
d'élimination et a l'intégration de la persistance des effets afin de déterminer si les effets toxicologiques
devraient persister dans la période suivant I'exposition et avant I'exposition suivante dans un scénario
d'exposition intermittente. Les effets persistants peuvent résulter du fait que la substance chimique (ou
son métabolite) n'est pas éliminée efficacement ou que les effets d'une exposition sont irréversibles.

L’encadré 2.1 fournit une liste non exhaustive de critéres a prendre en considération lors du choix des
VTR appropriées (adapté de SC, 2013c).

Encadré 2.1 Eléments a prendre en considération pour le choix d’'une VTR (adapté de SC, 2013c)

a. Larobustesse/fiabilité des données toxicologiques et épidémiologiques sous-jacentes
utilisées pour calculer la VTR.

b. L'exhaustivité des bases de données toxicologiques et épidémiologiques.

c. L'utilisation d’études épidémiologiques par rapport a des essais biologiques sur des animaux
pour le calcul de la VTR lorsque des données épidémiologiques adéquates sont disponibles.

d. La VTR a été élaborée pour s’appliquer a la population en général et non dans le contexte
d’une exposition professionnelle.

e. La prise en compte des sous-populations plus vulnérables.

f. La pertinence de la VTR (p.ex., voie d’exposition et durée d’exposition d’intérét), en notant
les catégories de durée d’exposition.

La date de I"évaluation et I'inclusion de nouvelles données.
h. L'étendue de 'examen indépendant par des pairs.

i. Larigueur/la validité scientifique de I'analyse des données, la synthése et I'intégration des
preuves; I'ajustement approprié des durées d’exposition.

j. L'examen du mode d’action.

k. L'existence de documentation adéquate concernant le calcul de la VTR, y compris la
pertinence de la VTR pour une exposition unique et continue pendant toute la vie par
rapport a une ou plusieurs expositions répétées.

I.  Un Fl composé (ne dépassant pas 10 000) sur la base des données disponibles.

Le MA est le processus par lequel une substance chimique produit un effet dans I'organisme. Dans le
contexte des évaluations des risques, le terme mode d’action décrit une série d’événements biologiques
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clés mesurables ou d’étapes critiques suivant I'exposition a une substance chimique qui peuvent
entrainer un effet toxique observable dans un organisme (voir la figure 2.2). La caractérisation du MA
d’une substance chimique est un aspect important de I'évaluation toxicologique, et peut étre un
élément particulierement complexe a prendre en compte lors de la réalisation d’une évaluation des
risques réalisée a I'aide de ce cadre.

Lors de l'identification du MA d'une substance chimique, une approche fondée sur le poids de la preuve
peut étre utilisée pour déterminer I'organe cible principal de la toxicité. L'organe ou le tissu cible est
généralement celui qui est affecté par la dose minimale avec effet nocif observé (LOAEL). Toutefois,
pour déterminer I'organe ou le tissu cible principal, il convient de tenir compte de facteurs clés tels que
la voie d'administration de la dose, le véhicule d'administration, la durée d'exposition et les différences
entre les espéces en matiere d'anatomie, d'absorption, de métabolisme, de distribution, d'excrétion ou
de sensibilité, lorsque les données le permettent.

Figure 2.2 Mode d’action (MA)

r N
o o Le mode d'action implique l'identification

w w de plusieurs événements clés entre
I'exposition et I'effet

~
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métabolisme

excrétion

Lors d'une évaluation des risques non chroniques, s'il est établi que le ou les effets toxiques critiques
identifiés dans le MA sont principalement liés a I'exposition maximale (c'est-a-dire la concentration de la
substance chimique ou du métabolite actif dans un tissu cible ou le sang), 'amortissement de
I’exposition ne serait pas approprié, car la nature et la gravité de I'effet seraient les mémes quel que soit
le nombre de périodes ou la durée de I'exposition. S'il est établi que le ou les effets toxiques critiques
identifiés par le MA sont principalement liés a la dose totale de la substance chimique ou du métabolite
actif (c'est-a-dire la dose additionnée sur une période donnée), I'amortissement de I'exposition peut
étre possible s’il est appuyé par une justification appropriée. Voir les sections 3.2.3 et 3.3.2.3 pour de
I'information détaillée au sujet des considérations et des impacts du MA sur I'amortissement de
I’exposition lors de la réalisation d'une évaluation des risques non chroniques.
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Le MA et les événements clés sont importants lors de I'identification des VTR et peuvent étre différents
pour une VTR de courte durée par rapport a une VTR établie a I'aide d’une étude chronique ou portant
sur la reproduction.

La figure 2.3 présente les principaux événements susceptibles d'intervenir dans I'hématotoxicité induite
par le benzene (ATSDR, 2007; Meek et Klaunig, 2010; Bird et al., 2010). Bien que le benzene soit
cancérogene, |'exposition au benzéne pendant des périodes aigués, intermédiaires et chroniques peut
entrainer des effets non cancérogenes, tels que des effets hématologiques (p. ex., diminution du
nombre relatif de cellules sanguines circulantes de tous types). Une détérioration progressive de la
fonction hématopoiétique peut survenir suite a I'exposition, notamment des lésions de la moelle
osseuse, des changements dans les cellules sanguines en circulation et une altération de la réponse
immunitaire (ATSDR, 2007). La moelle osseuse affectée finit par ne plus fonctionner et les cellules
souches hématopoiétiques de la moelle osseuse n’atteignent jamais leur maturité (ATSDR, 2007). Dans
cet exemple du benzéne, I'effet final non cancérogéne est I'anémie aplasique (incapacité a produire tous
les types de cellules sanguines). Une VTR qui protége contre les événements clés précoces — par
exemple une légéere diminution de la production d'un seul type de cellule sanguine - devrait, par
extension, protéger contre un effet tel que I'anémie aplasique. Les effets finaux pourraient également
inclure des effets cancérogénes qui sont précédés par des effets non cancérogénes a seuil, et qui en
dépendent.

Figure 2.3 Evénements clés probables dans le MA de I'hématotoxicité induite par le benzéne
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Les informations sur le MA sont importantes pour les modeéles PBPK, qui décrivent mathématiquement
I'absorption et I'élimination d’une substance chimique a l'aide de parametres physiologiques. Elles sont
également importantes pour les modeles BBDR prédictifs, qui décrivent les processus biologiques au
niveau cellulaire et moléculaire qui relient la dose touchant I'organe cible a I'effet toxicologique nocif.
Ces types de modeles peuvent étre utilisés pour améliorer la compréhension des parameétres
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influencant la relation dose-réponse d'une substance chimique donnée, et nécessitent de I'information
propre a la substance chimique.

Comme indiqué dans les sections précédentes, une VTR est calculée pour protéger contre les effets
nocifs de I'exposition a une substance chimique. Les effets biologiques subnocifs associés a des
expositions non chroniques sont importants a prendre en compte et a documenter lors de |'évaluation
des risques pour la santé humaine. Un effet subnocif est un changement biologique ou une perturbation
résultant d’expositions a des substances chimiques, généralement a l'intérieur des cellules, mais cela
peut également comprendre des changements dans les caractéristiques biochimiques du plasma, du
sérum, de l'urine ou d’autres fluides corporels (par exemple, le stress oxydatif, I'épuisement du
glutathion). Le changement biologique en soi n’est peut-étre pas jugé nocif (c.-a-d., affectant
négativement la fonction de I'organisme dans son ensemble). Cependant, il peut précéder un effet
considéré nocif ou y contribuer. De tels effets subnocifs peuvent, comme les effets nocifs, étre de courte
durée ou peuvent persister aprés élimination de la substance chimique de I'organisme. Bien qu’ils ne
soient pas encore considérés comme « nocifs », les effets subnocifs persistants sont préoccupants.
Méme si une exposition unique peut ne produire aucun effet nocif, les effets subnocifs peuvent se
transformer en effets nocifs lors d’expositions répétées. De plus, 'importance de ces effets peut étre
une question d’ordre de grandeur. Par exemple, des conditions faiblement oxydantes peuvent n’avoir
aucun effet nocif dans les cellules a des niveaux inférieurs a ceux facilement gérés par les défenses
cellulaires; un stress oxydatif plus grave peut entrainer des changements biochimiques réversibles dans
les cellules; un stress oxydatif encore plus grave peut entrainer des modifications cellulaires
irréversibles, notamment des mutations et la mort cellulaire. Une progression similaire des effets peut
étre observée au niveau des tissus et de I'organisme.

Le profil toxicologique de chaque substance ainsi que le profil d'exposition doivent étre pris en compte
et appuyés par une justification dans une ERSH ou les VTR chroniques ne sont pas appliquées. Ces
considérations sont importantes pour identifier la VTR la plus appropriée a utiliser pour les expositions
de courte durée ou intermittentes et devraient étre présentées dans le cadre de la justification de
|'utilisation d'une VTR particuliere.

Le cadre AOP (Adverse Outcome Pathway) est un outil qui peut étre utilisé pour évaluer efficacement la
sécurité des substances chimiques sur la base des informations disponibles, méme si la base de données
sur la toxicité n'est pas complete. Plus précisément, le cadre AOP permet de combler les lacunes en
matiére de connaissances en proposant une séquence d'événements moléculaires et cellulaires
susceptibles de produire un effet toxique lorsqu'un tissu ou un organe cible est exposé a une substance.
Il convient de noter que les AOP ne sont pas congues pour étre spécifiques a un produit chimique, mais
a une voie d'exposition. Plus précisément, ils permettent d'établir des liens pertinents entre une activité
biologique particuliére qui se produit sur un site d'exposition et une voie et/ou un résultat (effet)
biologiquement plausible, qui peut potentiellement conduire a des effets nocifs sur la santé en aval. En
outre, les AOP contenant des informations quantitatives détaillées pouvant étre modélisées
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mathématiquement peuvent fournir des informations mécanistiques précieuses pouvant étre utilisées
pour étayer la quantification du risque potentiel pour la santé humaine dans le cadre d'une EQDR.

Lors de I'évaluation des risques, il se peut que pour certaines substances chimiques et certains scénarios
d'exposition aucune VTR n’ait été publiée. En outre, les études de toxicité disponibles peuvent ne pas
étre suffisantes pour calculer une VTR de novo. Dans ces cas, d'autres sources d'informations
pertinentes, telles qu'une AOP bien décrite, peuvent étre utiles pour étayer |'évaluation des risques.
Bien que les AOP ne soient généralement pas spécifiques a une substance chimique, elles peuvent
néanmoins contenir des informations précieuses sur le mode d’action, les événements clés et les
relations entre les événements clés. Les AOP peuvent également décrire des réponses biologiques et
toxicologiques pertinentes qui pourraient potentiellement étre liées a plusieurs événements clés
pouvant découler d'un seul événement moléculaire déclencheur (Organisation de coopération et de
développement économiques [OCDE], 2017). Etant donné que les AOP ne sont pas spécifiques a une
substance chimique, les informations utilisées pour développer chaque voie proposée sont
généralement basées sur les données disponibles concernant d'autres substances chimiques mieux
étudiées. L'utilisation prévue des AOP pour étudier les substances chimiques pauvres en données dans
le cadre d'une évaluation des risques consiste a regrouper les connaissances spécifiques aux voies sur
les substances chimiques plus riches en données, qui sont actuellement disponibles aupres de multiples
sources différentes, dans un format systématique et accessible qui facilite I'utilisation de ces
informations.

Dans une analyse d'exposition intermittente, la relation dynamique entre la cinétique d'élimination des
substances chimiques et la persistance des effets sur la santé (section 3.3.2) jouerait un réle important
pour déterminer si de tels scénarios d'exposition peuvent entrainer un effet nocif sur la santé. Une ERSH
comprenant des expositions intermittentes peut étre complexe si un amortissement de I'exposition est
inclus dans les calculs ou si une VTR de courte durée est appliquée a un épisode d’exposition de courte
durée répété plus d’une fois. Lorsqu’une ERSH comprend I'une ou I'autre de ces approches, le rapport
doit décrire de quelle maniéere les preuves relatives a la cinétique d’élimination et a la persistance des
effets peuvent étre intégrées pour déterminer si les effets des substances chimiques persisteraient dans
la période suivant I’exposition et avant la prochaine exposition dans un scénario d’exposition
intermittente. Des effets persistants pourraient survenir si la substance chimique (ou son métabolite)
n’est pas efficacement éliminée ou si les effets d’'une exposition ne sont pas réversibles. L'utilisation de
I'information provenant du AOP et des analyses toxicocinétiques ou toxicodynamiques peut faciliter ce
type d’évaluation. Les complexités du AOP ne sont pas abordées en détail dans le présent document,
mais si le cadre AOP est utilisé dans une évaluation des risques, une justification scientifique détaillée
devrait étre incluse dans I'ERSH.

L’évaluation de I'exposition dans le cadre d'une évaluation des risques de courte durée est similaire a
celle d'une évaluation des risques chroniques décrite dans SC (2010a) et est fondée sur I’énoncé du
probléme de I'évaluation des risques. Cependant, I’évaluation d’un scénario d’exposition de courte
durée peut étre plus complexe, en particulier lorsqu’il comprend des expositions intermittentes.
L’évaluation de I'exposition fournit une estimation de I'exposition quotidienne qu’une personne regoit
lorsqu’elle se trouve sur un site contaminé. En général, I'évaluation de I’exposition ne comprend pas
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I'intervalle pendant lequel la personne n’est pas sur le site, a I'exception des aliments qui sont récoltés
sur le site et consommeés apres avoir quitté le site.

Certains sites peuvent présenter des profils variables de répartition des substances chimiques (des
microenvironnements) ou des profils variables d’utilisation du site par les récepteurs. Les personnes
exposées aux conditions de ces microenvironnements peuvent étre exposées de maniére
disproportionnée a des niveaux élevés de contaminants par rapport aux récepteurs fréquentant d’autres
secteurs du site. Dans ces cas, il peut étre approprié d’utiliser les conditions présentes dans un
microenvironnement pour représenter la concentration au point d’exposition qui peut étre utilisée pour
calculer I'exposition qu’une personne peut recevoir lorsqu’elle se trouve sur un site (SC, 2010a). Une
analyse de I'exposition des récepteurs dans chaque microenvironnement doit étre cohérente avec les
voies d’exposition identifiées a I'étape de de I'énoncé du probléme de I'évaluation des risques.

Tous les récepteurs qui peuvent fréquenter un site ou étre exposés a des CPP sur un site (p. ex. les
personnes qui consomment des aliments récoltés sur un site contaminé) doivent étre pris en compte.
L’évaluation de I'exposition peut étre effectuée pour tous les groupes d’age, ou étre basée sur le stade
de vie le plus sensible parmi les personnes présentes sur le site. Par exemple, si une famille est présente
sur le site pendant deux semaines tous les deux mois, I'exposition serait alors estimée pour la période
de deux semaines sur le site pour le membre de la famille le plus exposé et le plus sensible (p. ex., le
tout-petit, la personne enceinte). Il peut également étre nécessaire d’estimer I'exposition de ce membre
de la famille pour toute la durée du scénario d’exposition. Il n’est pas acceptable de simplement amortir
I’exposition regue lors de la présence sur le site sur la durée totale du scénario d’exposition (y compris
les périodes de non-exposition passées hors site), car ce calcul risque de sous-estimer le risque pour la
santé. Comme pour les VTR chroniques, I'utilisation de VTR pour une exposition non chronique nécessite
également la prise en compte des membres plus vulnérables de la population générale.

L'ingestion de sol est souvent la voie d’exposition la plus sensible sur les sites contaminés fédéraux et
est généralement exprimée sous forme de taux quotidien, qui peut étre calculé a I'aide des équations
fournies dans le présent document. Les équations du présent document peuvent également étre
modifiées pour tenir compte des expositions horaires en utilisant des taux d’exposition horaires, comme
pour I'inhalation de substances chimiques volatiles ou de poussiéres (SC, 2017c), I'ingestion de sol et de
poussiéres (SC, 2018a) ou I'ingestion de sédiments (SC, 2017a). Toutefois, cette approche peut
nécessiter la prise en compte d’autres facteurs toxicocinétiques et toxicodynamiques.

Pour les sites contaminés fédéraux qui ne sont pas fréquentés quotidiennement par des personnes, y
compris les sites éloignés et difficiles d’acces, I'évaluation des scénarios d’exposition propres aux sites
devrait comprendre une justification détaillée, spécifique a la substance chimique, de toute hypothése
formulée dans le rapport d’ERSH concernant les expositions de courte durée. Les renseignements
fournis concernant le scénario d’exposition d’intérét dans I'ERSH devraient étre propres au site et
comprendre une description des voies d’exposition, de la population (p. ex. enfants, adultes) qui peut
étre exposée, des activités ainsi qu’un compte rendu complet de la durée d’exposition et du ou des
intervalles d’exposition pour chaque récepteur, pour tous les CPP présents sur le site.

Le cadre identifie les facteurs clés nécessaires a I'analyse pour tenir compte de I'exposition de courte
durée et des expositions intermittentes répétées. Ces facteurs comprennent, sans toutefois s’y limiter,
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la prise en compte de la demi-vie d’élimination d’une substance chimique (c.-a-d., la durée de rétention
de la substance chimique dans I'organisme) et la durée et la persistance des effets.

Le scénario d’exposition est déterminé sur la base des profils d’utilisation des sols propres au site et
tombe généralement dans les catégories aigué€, subchronique et chronique, mais les durées de ces
catégories peuvent varier d'un organisme de réglementation a I'autre. Le document d’orientation de SC
sur 'EQDR (2010a) utilise les définitions suivantes des durées d’exposition pour les humains, soit aigué
(moins de 14 jours, mais impliquant souvent une seule exposition), subchronique (plus de 14 jours et
jusqu’a 90 jours) et chronique (plus de 90 jours). Cependant, ces catégories ont été redéfinies dans le
tableau 2.1 ci-dessous.

Les définitions des catégories de durée d'exposition sont généralement basées sur les durées des
protocoles normalisés d'essais de toxicité sur les mammiféeres; cependant, d'autres organismes peuvent
utiliser d'autres criteres pour catégoriser les durées d'exposition. Les définitions de SC (2010a) pour les
expositions subchroniques et chroniques pour les humains sont comparables en durée aux études
expérimentales subchroniques et chroniques pour les animaux, respectivement, en maintenant un
rapport de 1:1 dans la durée d'exposition entre les espéces humaines et animales. La définition de
I'exposition aigué présentée dans le document de SC sur I'EQDR (2010a) ne fait pas de différence entre
I'exposition aigué (d'une durée d'un jour ou moins, mais impliquant souvent une seule exposition) et les
expositions modérées répétées sur une courte période (2 semaines ou moins). La plupart des
organismes de réglementation font une distinction entre I'exposition aigué (un jour ou moins) et
I'exposition a court terme, qui est souvent définie comme allant jusqu'a un mois (US EPA, 2012a, 2023a).
Les définitions figurant dans le document sur 'EQDR (SC, 2010a) sont fournies a titre de référence
générale. L'annexe B du présent document présente un examen des définitions relatives a la durée
d'exposition et les définitions actualisées sont résumées dans le tableau 2.1.

La catégorie d'exposition aigué a été redéfinie dans ce guide pour représenter une exposition de 24
heures ou moins. En outre, deux nouvelles catégories ont été créées dans ce document et remplacent
celles présentées dans le guide sur ’EQDR de SC (2010a). La catégorie d'exposition a court terme vise
une exposition répétée de plus de 24 heures et jusqu'a 30 jours. Une période d'exposition de 30 jours
est comparable en durée aux études de toxicité a doses répétées sur 28 jours chez les rongeurs (OCDE,
1981, 2008, 2018a ; US EPA, 1998e, 2000) ; ces études peuvent servir de source de données pour une
VTR applicable aux expositions a court terme de plus de 24 jours et jusqu'a 30 jours. La catégorie
d'exposition intermédiaire (c'est-a-dire >30 jours a <1 an) décrit une durée d'exposition qui est plus
longue que I'exposition a court terme, mais plus courte que I'exposition chronique. L'utilisation d'un an
comme ligne de séparation entre la durée d'exposition intermédiaire et chronique est cohérente avec
les lignes directrices de I'ATSDR et de la plupart des essais sur les animaux pour les durées chroniques
(au moins un an) (OCDE, 2018b; US EPA, 1998b; United States Food and Drug Administration [US FDA],
2007). La bibliothéque des MRL intermédiaires de I'ATSDR, la bibliothéque des RfC/RfD subchroniques
de I'US EPA et d'autres organismes (énumérés a I'annexe A) sont des sources potentielles de VTR
intermédiaires applicables a une durée d'exposition de plus de 30 jours et de moins d'un an pour les
ERSH sur les sites contaminés. D'autres sources peuvent également étre pertinentes. |l convient de
noter que pour certaines substances chimiques, si des expositions de courte durée sont répétées chaque
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année, la substance chimique peut persister et créer une situation d'exposition chronique, méme si
|'exposition n'est pas continue (voir section 3.3.2). La VTR la plus pertinente pour la durée d'exposition
considérée doit étre identifiée aprés un examen minutieux de toutes les VTR potentielles, et cette
justification doit étre clairement documentée, références a I'appui, dans I'ERSH.

Tableau 2.1 Catégories actualisées de durée d’exposition pour I’évaluation des risques liés aux sites contaminés

Catégorie de durée d’exposition Définition
Exposition aigué?! Exposition de 24 heures ou moins
(224 heures)
Exposition a court terme ! Exposition répétée pendant plus de 24 heures, jusqu’a 30

jours (>24 heures a <30 jours)

Exposition intermédiaire ! Exposition répétée pendant plus de 30 jours, jusqu’a moins
de 1 an (>30jours a<1an)

Exposition chronique Exposition répétée pendant 1 an ou plus, et jusqu’a toute la
durée de vie (21 an)

! Notez que si les expositions sont répétées, elles peuvent étre considérées comme chroniques, méme si
elles ne sont pas continues.

Dans une évaluation des risques d’un site contaminé, 'amortissement de I'exposition peut étre défini
comme la moyenne mathématique d’une exposition de courte durée sur une période plus longue (p. ex.,
une exposition de six mois amortie sur une année). Cette approche n’est pas recommandée pour
estimer I’exposition dans le but de caractériser le risque dans une ERSH, sauf si elle peut étre appuyée
par une analyse scientifique rigoureuse propre a la substance chimique, qui tient compte des effets
toxicologiques potentiels associés a I'exposition réelle des personnes sur le site. L'amortissement de
I’exposition par manipulation mathématique entrainerait une sous-estimation de I'exposition réelle
d’une personne sur un site, car la dose totale recue pendant une période d’exposition plus courte est
calculée au prorata sur une période plus longue, y compris les périodes de non-exposition.
L'amortissement de I'exposition peut également étre caractérisé comme un amortissement ou un calcul
de I'exposition moyenne pondérée dans le temps. Par exemple, I'amortissement d’une période
d’exposition continue de deux semaines sur une année consiste a diviser I'exposition réelle recue
pendant deux semaines par 52 semaines, ce qui a pour effet de sous-estimer I'exposition quotidienne
réelle recue au cours de la période de deux semaines. Cette sous-estimation se traduirait par une
estimation du risque inférieure a celle qui aurait été calculée sur la base de I’exposition réelle sur le site,
car I'exposition amortie (qui est 26 fois plus faible que I’exposition réelle) est comparée de maniere
inappropriée a la VTR chronique dans cet exemple.

L'amortissement de I'exposition est basé sur I’hypothése que la toxicité est liée a I'exposition totale, peu
importe la période pendant laquelle I'exposition est recue. Cependant, cette hypothése n’est pas valable
dans tous les cas. L’exposition calculée par amortissement de la dose peut ne pas représenter la mesure
pertinente de I’exposition sur le site et peut sous-estimer le risque potentiel associé aux niveaux réels
d’exposition regus sur une courte période. Par conséquent, si I'amortissement de |’exposition est
envisagé dans une évaluation des risques propre au site, I'évaluation devra fournir une justification
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propre a la substance chimique pour expliquer de quelle maniére 'amortissement de I'exposition
effectué protégera adéquatement la santé humaine.

Bien que le résultat mathématique puisse suggérer une exposition équivalente, 'amortissement de
I’exposition differe de I'ajustement de la dose appliqué lors du calcul d’'une VTR (p. ex., section 2.3) afin
de convertir un protocole d’exposition non continue dans I’étude clé en une exposition continue
équivalente utilisée comme POD. L'ajustement de la dose appliqué lors de I'élaboration d’une VTR est
une étape prudente, car il en résulte souvent une VTR inférieure (plus prudente). En revanche,
I"amortissement de I'exposition appliqué dans une évaluation d’exposition propre a un scénario réduit la
valeur quantitative de I'estimation de I'exposition par rapport a la VTR pour caractériser le risque pour la
santé et, de ce fait, pourrait ne pas protéger la santé. Les criteres pour effectuer un amortissement de
I’exposition dans le cadre des évaluations d’exposition sont présentés aux sections 3.2.3, 3.2.4 et 3.3.3.
En principe, aux fins du cadre d’évaluation examiné dans le présent document d’orientation,
I"amortissement de I'exposition n’est pertinent que s'il est étayé par une évaluation toxicologique sur
une base propre aux substances chimiques, s’il est entierement documenté et accompagné de
références a 'appui dans I'ERSH

Les ERSH effectuées sur des sites contaminés fédéraux supposent traditionnellement des scénarios
d'exposition chronique pour toutes les vocations de terrains. On suppose dans une ERSH et dans
I’élaboration des recommandations pour la qualité du sol (CCME, 2006), pour la vocation commerciale
et industrielle des terrains que les gens sont généralement présents au travail 5 jours par semaine.
Compte tenu de la nature chronique des scénarios d'exposition, un amortissement de I'exposition de 5
jours/7 jours, de 48 semaines par année et |'utilisation d’'une VTR chronique peuvent étre considérés
comme acceptables dans une évaluation de niveau 0 pour la vocation commerciale et industrielle des
terrains. La question de savoir si 'amortissement de I'exposition est approprié doit encore étre évaluée
en fonction de la substance chimique. En outre, les horaires de travail qui s’écartent du schéma ci-
dessus devraient étre évalués en fonction du scénario et de la substance chimique aux niveaux | et Il afin
de s’assurer que tout amortissement de I'exposition protege la santé humaine.

Les termes d’exposition utilisés dans ce document sont définis ci-dessous. Pour les figures se trouvant
dans les encadrés, les barres de couleur bleue représentent I'exposition et les barres de couleur blanche
représentent la non-exposition.
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Exposition quotidienne continue (encadré 2.2) : L'exposition quotidienne continue désigne une
exposition ininterrompue pendant un certain nombre de jours consécutifs, comme 24 heures/jour,
7 jours/semaine pour l'inhalation, quotidiennement pour les expositions par voie orale et cutanée.

Encadré 2.2 Exposition quotidienne continue

| N
|< DTC
Ou:
[ - £xposition
Dr, = Durée d’un scénario d’exposition continue en jours, allant du premier jour jusqu’au dernier jour d’exposition

L'exposition quotidienne continue désigne une exposition ininterrompue pouvant durer des jours,
des semaines ou des mois (p. ex., 24 heures/jour, 7 jours semaine).
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Exposition intermittente (encadré 2.3) : Les expositions intermittentes sont des scénarios d'exposition
qui ne sont pas continus. Par exemple, un exemple d'exposition intermittente serait une exposition
continue interrompue par un ou plusieurs intervalles de non-exposition, chacun de ces intervalles de
non--exposition étant d'une durée continue de plus de 2 jours.

Encadré 2.3 Exposition intermittente

Dg, Dyg, | Dg, Dyg,

¥ 2

_ = Episode d'exposition, noté E

= Intervalle de non-exposition, d’'une durée > 2 jours et noté NE

Dg. = Durée de I'épisode d'exposition i en jours, ol i varie entre 1 et nz (le nombre total d’épisodes d’exposition)
Dye. = Durée de l'intervalle de non-exposition j en jours, ol j varie entre 1 et ¢ (le nombre total d’intervalles de non-exposition)
Dr, = Durée compléte du scénario d’exposition intermittente en jours
ng nyg
=D, Pet ), P,
=1 j=1
TGE;

=Temps global d’exposition en jours pour le scénario d'exposition intermittente

= Nombre total de jours d'exposition pour le scénario d'exposition intermittente

ng
=1

Les expositions intermittentes sont celles qui ne sont pas continues, c.-a-d., des expositions
continues interrompues par un ou plusieurs intervalles de non-exposition (chacun d'une durée
continue de plus de 2 jours) ou les périodes de non-exposition sont d’une durée suffisante pour que
I’état d’équilibre ne soit pas maintenu (Felter et al., 2011). Par exemple, les expositions répétées
d’une semaine/mois sur des années sont considérées comme intermittentes.

Exposition quasi continue (encadré 2.4) : Les scénarios d'exposition quasi continue comportent des
périodes de non-exposition qui représentent une faible proportion de la durée totale d'exposition. Dans
ce document d’orientation, une exposition quasi continue désigne les expositions survenant
régulierement, p. ex. 5 a 6 jours par semaine (c.-a-d., avec un intervalle de non-exposition continue
d’une durée maximale de 2 jours par semaine) dans un scénario d'exposition globale plus long (p. ex., 5
jours par semaine pendant des années). Une justification scientifique valide est requise pour que tout

autre profil d'exposition soit traité comme une exposition quasi continue dans une évaluation des
risques propre au site.
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Encadré 2.4 Exposition quasi continue

7 jours 7 jours 7 jours

| | A
[ | Y \
DEL D'EL DE: Dg. DEg DE" i
| | | lesl " [— |
[ | | | 2 | I
[ I
[ DTNE
Ou:
_ = Episode d’exposition, d'une durée de 5, 6 ou 7 jours, et noté E
|:] = Période de non-exposition, d’'une durée de 2, 1 ou 0 jours, et noté E
D, = Durée de I'épisode d’exposition i en jours (doit étre 5, 6 ou 7), ol i varie entre 1 et ng (le nombre total d'épisodes d’exposition)
Dg; = Durée de la période de non-exposition j en jours (doit &tre 2, 1 ou 0), ol j varie entre 1 et nz (le nombre total de périodes de non-exposition)
Drye = Durée totale du scénario d'exposition quasi continue en jours
ng ng
= Z DE‘ i Z DE]
i=1 j=1
TGEqc =Temps global d’exposition en jours pour le scénario d’exposition quasi continue

= Nombre total de jours d'exposition pour le scénario d'exposition quasi continue
ng

Y

i=1

i

Remargue : Une D, de 7 jours consécutifs (Dg, sur le graphique ci-dessus) peut s'appliquer en cas d'exposition par inhalation pendant une partie de chaque jour consécutif

Les expositions quasi continues désignent des expositions survenant régulierement, par exemple

de 5 a 6 jours par semaine (c.-a-d., avec un intervalle de non-exposition continue d’une durée
maximale de 2 jours par semaine), dans un scénario d'exposition globale plus long (p. ex., 5 jours par
semaine pendant des années). Dans les cas d’expositions par inhalation, les expositions quasi
continues désignent également les expositions survenant pendant une partie de chaque jour
consécutif (p. ex. 10 heures par jour) dans un scénario d’exposition globale plus long. De nombreux
scénarios d'exposition quasi continue peuvent étre considérés effectivement continus. Par exemple,
une exposition par inhalation quasi continue a une substance chimique ayant une demi-vie
d'élimination de 24 heures pour 6 jours par semaine sur une période de 6 mois peut effectivement
étre considérée continue. Ce profil d'exposition refléte le régime d'exposition de certaines études de
toxicité, qui peut étre converti en une exposition continue équivalente lorsqu’il est nécessaire de
sélectionner une VTR appropriée qui sera utilisée dans une évaluation des risques pour la santé
humaine.

Des périodes continues de non-exposition allant jusqu’a 2 jours au cours d’une période de 7 jours (p.
ex., une exposition de 5 jours par semaine) répétées a long terme sont, a proprement parler, un
scénario d'exposition intermittente qui nécessite une analyse de l'intermittence. Toutefois, le fait de
considérer ces profils d'exposition comme quasi-continus dans le présent guide est une approche
pratique possédant un certain niveau d'incertitude. Afin que tout autre profil d'exposition soit traité
comme étant quasi continu dans une évaluation des risques propre a un site, le rapport d'évaluation
des risques doit inclure une justification scientifique valide propre a chaque substance chimique.
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Exposition totale (encadré 2.5) : L'exposition totale désigne I’exposition cumulée sur une période de
temps et peut étre exprimée en dose externe (ou administrée) totale, ou dose interne (ou absorbée)
totale.

Encadré 2.5 Exposition totale

25

20

15 SSC

10

Concentration (ug/L)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Temps (Heures)

L’exposition totale est définie comme une exposition intégrée dans le temps et peut étre exprimée
en dose externe (ou administrée) totale ou dose absorbée totale.

e Dose externe ou administrée totale : ce document utilise le terme « exposition totale » pour
désigner la dose externe ou administrée totale (c.-a-d. additionnée sur une période de
temps).

e Dose absorbée (ou dose interne) totale : I’exposition interne de I'organisme a la substance
chimique aprés son administration est illustrée par la surface sous la courbe (SSC). La SSC
représente la surface sous la courbe de la concentration de la substance chimique
(généralement en sérum ou plasma) par rapport au temps. Ce document utilise la SSC
comme substitut de la dose absorbée ou de la dose interne totale.

Le terme exposition intermittente, tel qu’il est utilisé dans le présent guide, désigne généralement des

scénarios non continus (voir I'encadré 2.3). Ces scénarios non continus peuvent étre définis comme des

expositions continues ou quasi continues interrompues par une ou plusieurs périodes de non-
exposition, chaque période de non-exposition ayant une durée continue de plus de deux jours. Par
exemple, une semaine de travail récurrente typique de 5 jours ne serait pas considérée comme une
exposition non continue puisque la période de non-exposition ne dépasse pas deux jours.

Le concept d’exposition intermittente peut étre illustré a I'aide d’'un exemple ou la dose totale est la
méme, mais ou les scénarios d’exposition different. Une période d’exposition de 2 jours par semaine
pendant 36 semaines’ ne doit pas étre considérée comme identique a une exposition de 72 jours
‘continus. Le premier scénario consiste en 5 jours continus de non-exposition entre des périodes
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d’exposition continue de deux jours. Pendant I'intervalle de non-exposition de 5 jours, un pourcentage
de la substance chimique peut avoir été éliminé de I'organisme (variant d’une tres petite quantité
jusgu’a 100 %, selon la substance chimique), ce qui a le potentiel de réduire la quantité de substance
chimique dans I'organisme avant la prochaine période d’exposition. 'En revanche, le deuxieme scénario
ne prévoit pas de période de non-exposition tout au long des 72 jours d’exposition continue, ce qui peut
entrainer une accumulation de la substance chimique dans I'organisme. Une exposition prolongée a la
substance chimique peut entraver la capacité de I'organisme a réparer les effets biologiques nocifs ou
les effets subnocifs puisque I'organisme n’a pas eu la possibilité de traiter ou d’éliminer la substance
chimique du systeme. Cependant, les substances a longue demi-vie peuvent ne pas étre entierement
éliminées pendant les intervalles de non-exposition dans le premier scénario, de sorte que la durée
totale d’exposition serait de 36 semaines. Etant donné que 36 semaines dans le premier scénario est
une période beaucoup plus longue que les 72 jours d’exposition continue dans le deuxiéme scénario,
I"application d’une VTR différente peut s’avérer nécessaire. Cette variance du profil d’exposition peut
entrainer des effets différents sur la santé méme si la concentration chimique dans le milieu
environnemental est la méme. Par conséquent, il est important de comprendre que, bien qu’un calcul
mathématique puisse suggérer une exposition équivalente, I’évaluation des risques doit tenir compte a
la fois de I"évaluation de I'exposition et de I’évaluation de la toxicité. En outre, I'analyse d’un scénario

7N

d’exposition intermittente peut ajouter un élément de complexité a I’'ERSH dans son ensemble.

Il est important de noter que ’la prise en compte du temps écoulé entre les expositions doit également
inclure le potentiel d’exposition de fond a la méme substance chimique (p. ex., les aliments, I'eau, le sol)
ou I'exposition a la méme substance chimique sur d’autres sites contaminés. Cela peut impliquer ’la
prise en compte du profil temporel global de I'exposition.

La section 2.4.1 et I'annexe B présentent des définitions importantes pour I'évaluation de la durée
d’exposition, et les annexes C et D présentent des équations a utiliser dans I'évaluation de I'exposition.
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3 DETAILS DU CADRE D’EVALUATION A PLUSIEURS NIVEAUX

Le cadre d’évaluation a plusieurs niveaux présenté précédemment a la figure 1.1 est un arbre
décisionnel par étapes permettant d’évaluer si un niveau d’exposition estimé pour un scénario
d’exposition non chronique est associé a des risques potentiels pour la santé. Cette section examine
chaque élément du cadre de maniére plus détaillée.

Les évaluations a plusieurs niveaux impliquent une utilisation décroissante d’approches par défaut, une
utilisation croissante de données propres aux substances chimiques et aux sites, et des niveaux plus
avancés d’expertise toxicologique a mesure que I'évaluation progresse vers les niveaux supérieurs. En
général, la portée d’un projet ou les exigences propres a un site nécessitant I'utilisation d’'une
modélisation et d’analyses complexes sont quelques-uns des déterminants clés justifiant la nécessité de
passer a une évaluation de niveau supérieur. La partie de I'évaluation de I'exposition des niveaux 0, | et
ll-a du cadre d’évaluation a plusieurs niveaux est semblable a celle de ’EQDR. On procéde alors au calcul
de I'exposition qui peut étre recue un jour donné sans amortissement de |’exposition au-dela de la
période d'exposition. Aux niveaux supérieurs, |'évaluation de I'exposition est plus compliquée car elle
dépend du profil d'exposition et du mode d'action dans les évaluations de niveau ll-b et de niveau lll. Le
niveau Il comprend le calcul de la dose interne dans I'organe cible, ce qui nécessite davantage de
parametres d'entrée. La caractérisation des risques est effectuée a chaque niveau du cadre. Un
jugement professionnel est nécessaire pour déterminer si I’évaluation des risques doit se poursuivre au-
dela du niveau 0 pour passer aux niveaux suivants du cadre ou si I'adoption de mesures correctives ou
de gestion des risques peut étre une option préférable lorsque des risques potentiels sont identifiés. Les
évaluations de niveaux plus élevés impliquent généralement un processus d’évaluation plus long et plus
co(teux, ce qui peut étre un élément important dans la prise de décisions relatives a I'assainissement ou
a la gestion des risques. Veuillez noter qu’une expertise toxicologique suffisante sera requise pour toute
évaluation des risques intégrant une exposition non chronique, et une expertise croissante sera requise
aux niveaux supérieurs.

e Le niveau 0 est une évaluation visant a déterminer I'absence de risques non cancérogeénes
appréciables pour la santé en utilisant la VTR la plus prudente, généralement la VTR chronique

(comme cela est expliqué a la section 3.1). Dans certains cas, le niveau 0 est la seule évaluation
nécessaire pour fournir suffisamment d’information pour prendre des décisions concernant la
gestion des risques. Si le résultat de la caractérisation des risques au niveau 0, a 'aide de la VTR
chronique, conclut qu’il n’y a pas lieu de s’inquiéter, aucune autre mesure n’est requise.
Toutefois, si le résultat indique un risque potentiel excédant le QD cible, I’évaluation peut passer
au(x) niveau(x) suivant(s) en utilisant des VTR plus pertinentes, des analyses de données
toxicologiques propres a I'exposition et des modéles qui nécessitent tous une expertise

toxicologique plus spécialisée.

e Le niveau | (section 3.2.1) applique une VTR existante propre a la durée et pertinente pour
I’exposition (niveau I-a) ou une VTR existante ajustée pour la rendre plus pertinente pour la
durée d’exposition a I’étude (niveau I-b). Dans le cas d’un scénario d’exposition unique (continue
ou quasi continue), il n’est pas nécessaire de passer a des niveaux supplémentaires si les
estimations des risques sont acceptables en utilisant une approche de niveau I-a ou de
niveau I-b (p. ex., les estimations des risques sont égales ou inférieures au QD cible).
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e Le niveau ll-a (section 3.2.2) applique une VTR de novo propre a la durée et adaptée a la voie
d’exposition. La VTR de novo peut étre calculée en procédant a une analyse critique des études
de toxicité en I'absence de VTR de durée pertinente ou de VTR pouvant étre ajustée pour la
rendre plus pertinente (voir SC, 2010a pour des conseils sur le calcul des VTR de novo).

e Le niveau ll-b (section 3.3) décrit les analyses supplémentaires nécessaires pour traiter les
scénarios d’exposition intermittente (c.-a-d., les épisodes d’exposition continue ou quasi
continue interrompus par des périodes de plus de 2 jours de non-exposition continue). Les
analyses permettent de déterminer si les épisodes d’exposition se chevauchent pour devenir
effectivement continus, influencés par le potentiel des substances chimiques/métabolites actifs
ou d’effets subnocifs/nocifs de persister ou de progresser a la suite d’expositions répétées (voir
section 3.3.2). Le niveau ll-b nécessite I'intégration de données toxicocinétiques et
toxicodynamiques propres aux substances chimiques dans I’'analyse (annexe F).

e [’évaluation de niveau lll (section 3.4) implique des modeéles d’exposition et de dose-réponse
complexes (c.-a-d., des modeles PBPK, toxicocinétiques a base physiologique [PBTK] ou BBDR).
Les modéles PBPK/PBTK ou BBDR ont été validés uniqguement pour un nombre trés limité de
substances chimiques, et leur application au niveau Ill nécessite une expertise toxicologique
importante et spécialisée dans ce domaine, en plus de travailler avec des données qui ne sont
généralement pas prises en compte dans I’évaluation des risques sur les sites contaminés. Les
approches de niveau lll ne sont pas examinées en détail dans le corps principal de ce guide, car il
n’est pas courant d’exiger ce niveau d’évaluation dans le contexte d’une ERSH de site
contaminé. Un bref apercgu de I'évaluation de niveau lll est fourni a la section 3.4.

Les niveaux 0, I-a, I-b et Il-a s’appliquent aux scénarios d’exposition unique continue (ou quasi continue)
et intermittente. Cependant, comme cela est expliqué dans les sections qui suivent, pour les étapes au-
dela du niveau 0 (c.-a-d., niveaux I-a, I-b et ll-a), les analyses different pour les expositions uniques
continues (ou quasi continues) et intermittentes. En outre, les considérations relatives a
I"amortissement visent uniquement I’évaluation de I'exposition et ne s’appliquent pas a la modification
de la VTR, sauf indication contraire a la section 3.2.1.2. Selon la portée et les ressources, une évaluation
des risques peut passer directement a des niveaux supérieurs lorsque les données propres a la
substance chimique, les méthodes d’analyse, I'exposition et I'expertise toxicologique sont disponibles.

Pour simplifier le cadre, le texte fournit principalement des orientations relatives a |’évaluation de
I’exposition a une seule substance chimique. De plus, il suppose que les concentrations de fond dans
I’environnement sont nulles a des fins de simplicité, bien que dans une évaluation des risques, un QD
cible de 0,2 soit appliqué pour les expositions liées au site lorsque les expositions de fond (c.-a-d., les
expositions au méme CPP provenant d’autres sources telles que la nourriture, I’eau, les produits de
consommation, le sol, I'air) ne sont pas prises en compte. Le guide de SC sur 'EQDR (2010a) fournit de
I'information sur la fagon de traiter les expositions de fond. Des sections particuliéres fournissent des
orientations sur I'évaluation des voies d’exposition multiples (section 4.2). L’évaluation de I'exposition
combinée a plusieurs substances chimiques est abordée dans la section sur la caractérisation des risques
(section 4.3) et dans SC (2010a).
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3.1 Niveau O : Evaluation a I'aide d’une VTR chronique publiée

Le niveau O (Figure 3.1) est la premiére étape de I’évaluation quantitative des scénarios d’exposition de
courte durée et intermittente. L'exposition au cours de I'étape de vie la plus sensible et la plus exposée
est calculée et comparée a une VTR chronique publiée, comme cela est décrit dans SC (2010a; 2021,
2024) (voir les sources de VTR publiées a I'annexe A). Ce calcul estime I'exposition quotidienne la plus
élevée! qu’une personne recevrait si elle restait sur le site chaque jour pendant toute la période, ce qui
est identique au calcul pour une période d’exposition chronique. Aucun amortissement de I'exposition
n’est appliqué dans une évaluation de niveau 0 au-dela de ce qui est typique dans le cas d’une
exposition commerciale ou industrielle, tel que décrit a la section 2.5.2.1. L’exposition quotidienne la
plus élevée est calculée pour chaque CPP pour la population la plus sensible dans le scénario
d’exposition d’intérét et elle est similaire a celle qui est calculée dans une EQDR sans amortissement de
I’exposition (p. ex., I'exposition quotidienne qui devrait étre recue lors d’'une présence sur un site est
calculée). L'encadré 3.1 présente les équations d’exposition générales pour une évaluation de niveau 0.
L’exposition quotidienne la plus élevée est exprimée dans une unité de temps compatible avec la VTR
chronique. La VTR chronique (SC, 2021) qui est pertinente pour la voie d’exposition et fondée sur les
effets et les stades de vie les plus sensibles pour la voie d’exposition est appliquée a I’exposition
estimée. Le but d’une évaluation de niveau 0 étant de fournir une estimation prudente du risque
potentiel associé a I'exposition, aucun amortissement de I'exposition n’est effectué a ce niveau, sauf s'il
peut étre étayé par une justification propre a la substance chimique. Pour les exceptions a ce qui
précede, voir la section 2.5.2.1 pour les considérations relatives aux terrains a vocation commerciale ou
industrielle. Sile QD estimé d’un CPP ou la somme des QD de plusieurs CPP ayant les mémes effets sur
le méme organe cible ne dépasse pas le QD cible dans une évaluation de niveau 0, il n’est pas nécessaire
de procéder a une évaluation de niveau supérieur pour ce CPP. Voir la section 4.3 pour des orientations
sur I'évaluation des risques liés a I'exposition combinée a plusieurs substances chimiques.

Figure 3.1 Evaluation de niveau 0

Le QD cible est-il dépassé
Passer a une Oui en utilisant une VTR Non
analyse de niveau chronique sans
supérieur amortissement de
I'exposition?

Aucun risque

appréciable

(ou aucune
VTR chronique)

Les calculs de I’exposition pour une évaluation de niveau 0 sont similaires a ceux effectués dans une
EQDR (SC, 2010a) lorsque des données suffisantes sont disponibles pour caractériser I’exposition (p. ex.,
la contamination est délimitée et des données adéquates sont disponibles pour le calcul d’une
concentration au point d’exposition pour chaque zone potentiellement préoccupante). En cas de
présence de microenvironnements sur le site en raison des profils de répartition des substances
chimiques ou des profils d’utilisation du site par les récepteurs, les données sur les concentrations
chimiques des microenvironnements doivent étre prises en compte. Pour une présentation plus
détaillée concernant les microenvironnements, veuillez consulter SC (2010a; 2024). La concentration de

1 ’expression « exposition la plus élevée » au niveau 0 désigne I'exposition estimée pour un individu au cours du
stade de vie le plus sensible (au cours duquel I'exposition se produit).
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substance chimique au point d’exposition dans chaque milieu environnemental d’intérét (air, eau, sol,
aliments, etc.) est une représentation statistique des données de concentration disponibles qui peut
étre utilisée pour estimer I'exposition potentielle que les gens peuvent recevoir lorsqu’ils sont présents
sur le site. La valeur statistique utilisée pour chaque milieu d’exposition dépendra des données
disponibles, et lorsque les données sont insuffisantes pour évaluer statistiquement I’exposition
potentielle, des concentrations maximales peuvent étre utilisées. Par exemple, I'exposition a des CPP
dans I'air d’un batiment ou I’exposition a des CPP présents dans I'eau d’un puits d’eau souterraine peut
nécessiter 'application de la concentration maximale. La contamination doit étre bien délimitée pour
chaque zone potentiellement préoccupante sur un site avant d’estimer la concentration au point
d’exposition. Selon la qualité des données disponibles, une mesure de la tendance centrale peut étre
applicable dans une zone potentiellement préoccupante pour I'environnement ou les sols contaminés
peuvent étre accessibles de maniére égale sur une grande surface. Cela peut inclure la valeur moyenne,
si la qualité des données d’exposition est élevée, ou la limite supérieure de I'intervalle de confiance de la
moyenne (LSICM) a 95 %. La concentration au 90° centile peut étre utilisée dans le cas des bases de
données de moindre qualité. Se référer a SC (2024) pour obtenir de plus amples renseignements sur la
délimitation adéquate de la contamination du site, le choix des concentrations aux points d’exposition
et les statistiques. L’estimation de la tendance centrale utilisée doit étre justifiée sur la base de la
distribution des données, qui doit étre présentée et analysée dans I’ERSH.
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Encadré 3.1 Equations d’exposition générales pour les évaluations de niveau 0

L’équation concernant I'exposition par ingestion de sol et inhalation pour le niveau 0 est
présentée ici a des fins d’illustration. Veuillez consulter SC (2010a; 2024) pour les équations
d’exposition générales pour d’autres voies d’exposition.

Ingestion accidentelle de sol contaminé :

Cs % Tls * FARypq; * DE

Dose (mg/kg/jour) =

PC
Oou Cs = concentration de contaminant dans le sol (mg/kg)
TI = taux d’ingestion de sol par le récepteur (kg/jour)
FAR,,q= facteur d’absorption relative par le tractus gastro-intestinal (sans unité)
DE = durée d’exposition (sans unité)
PC = poids corporel (kg)

Pour I'évaluation de niveau 0 en cas d’exposition par ingestion, DE est défini de la facon

suivante :
DE = D2 * D3
Oou D, = 7 jours d’exposition/7 jours par semaine
D5 = 52 semaines d’exposition/52 semaines par an

A I'exception de I’exposition par inhalation, DE dans les équations générales pour le contact
cutané, l'ingestion d’eau et I'ingestion d’aliments peut étre présumé le méme DE que pour
I'ingestion de sol.

Pour I'évaluation de niveau 0 de I'exposition par inhalation, I’équation pour I'estimation de
I’exposition est présentée dans SC (2024), et la DE est définie de la facon suivante :

DE = Dl* Dz* D3

Oou D, = 24 heures d’exposition/24 heures par jour
D, = 7 jours d’exposition/7 jours par semaine
D5 = 52 semaines d’exposition/52 semaines par an

Par conséquent, DE est présumé valoir 1 pour toutes les voies d’exposition. Des modifications
supplémentaires de DE ne sont pas recommandées, a moins qu’elles ne soient accompagnées

d’une justification scientifique propre a la substance chimique.

Pour plusieurs substances chimiques, des effets chroniques peuvent se produire a des niveaux
d’exposition inférieurs a ceux qui provoquent des effets a la suite d’'une exposition de courte durée. Par
conséquent, si un QD cible (c.-a-d., exposition/VTR) utilisant une VTR chronique n’est pas dépassé dans
une ERSH fondée sur I’hypothése d’une exposition chronique a une substance, aucune autre analyse
guantitative n’est requise. Toutefois, si I'exposition quotidienne estimée la plus élevée dépasse le QD
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cible (c.-a-d., le QD propre au site > cible), une analyse plus détaillée a un niveau supérieur peut étre
requise pour caractériser le risque non cancérogene potentiel pour la santé.

L’encadré 3.2 présente un exemple d’évaluation de niveau 0.

Encadré 3.2 Exemple de niveau 0

Les expositions estimées dans I"évaluation de niveau O pour les substances chimiques A et B
sur un site contaminé hypothétique, toutes sources confondues (y compris I’exposition de
fond) sont, respectivement de 0,01 et 0,02 pg/kg pc/jour selon des d’hypothéses prudentes
pour la période d’exposition la plus élevée lors de la présence sur le site. Un QD cible de 1 est
appliqué dans cet exemple, car I'exposition provenant de toutes les sources liées au site et
I’exposition de fond sont incluses dans I’estimation de I'exposition.

e La VTR chronique publiée pour la substance chimique A est de 0,08 pg/kg pc/jour.
Cette VTR est supérieure a I'exposition de 0,01 pg/kg pc/jour (p.ex., QD <1), par
conséqguent, aucun risque significatif pour la santé n’est prévu. Ainsi, aucune autre
évaluation du risque, au-dela du niveau 0, lié a une exposition de courte durée a la
substance chimique A n’est requise

e La VTR chronique publiée pour la substance chimique B est de 0,01 pg/kg pc/jour, et
la comparaison avec I'exposition de 0,02 ug/kg pc/jour présente un risque potentiel
(p. ex., QD> 1). Dans le cas de la substance chimique B, I’évaluation du risque
potentiel en cas d’exposition de courte durée peut passer au niveau | si cette
approche est réalisable selon les informations toxicologiques disponibles pour cette
substance. Une approche de gestion des risques peut également étre envisagée pour
atténuer I'exposition a la substance chimique B a la suite de I'évaluation de niveau 0.

Résumé et considérations supplémentaires

Si I’évaluation de niveau 0 identifie un risque potentiel, les résultats doivent étre présentés dans le
rapport et I'évaluation des risques peut passer a un niveau supérieur, comme le niveau | ou le niveau II-
a. Une évaluation de niveau 0 n’est pas nécessairement trop prudente pour une exposition de courte
durée. Pour certains CPP, une évaluation a un niveau supérieur peut fournir une estimation des risques
similaire a celle du niveau 0. Par exemple, si la VTR aigué ou intermédiaire applicable est la méme que la
VTR chronique (comme dans le cas du tétrachloroéthylene dont les MRL aigu, intermédiaire et
chronique sont identiques [ATSDR, 2019]), I'estimation du risque a I'aide de la VTR aigué ou
intermédiaire dans une évaluation a un niveau supérieur pour la période pendant laquelle les personnes
sont sur le site serait identique a I’estimation du risque de niveau 0. Par conséquent, il n’y aurait aucun
avantage a procéder a une évaluation de niveau |. Veuillez consulter I'annexe E pour des exemples
concrets qui fournissent des explications et une justification supplémentaires.

Le présent document porte sur I'exposition des personnes lorsqu’elles sont présentes sur un site.
Cependant, pour certaines évaluations, il est possible que des personnes soient également exposées
hors site en raison d’une migration des CPP a I’extérieur du site ou de la consommation d’aliments
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collectés sur un site et consommés a une date ultérieure. Ces considérations doivent étre identifiées a
I’étape de I'énoncé du probléme et prises en compte dans I'évaluation de I’exposition. Il est important
de noter que des personnes qui effectuent un voyage de chasse annuel et qui récoltent a cette occasion
des aliments provenant d’un site contaminé peuvent continuer de les consommer pendant une période
prolongée, et les partager avec d’autres personnes. Dans de telles circonstances, I'exposition peut étre
chronique plutét qu’intermédiaire, et une VRT chronique serait applicable.

Avant d’entreprendre une évaluation a un niveau supérieur, il faut notamment déterminer si
I’exposition sur le site est de nature intermittente pouvant étre répétée chaque année. Il est donc
important de déterminer si I’exposition est chronique ou si I'exposition est vraiment de courte durée. La
connaissance du profil d’exposition réel sur le site est un élément important pour le choix des VTR
applicables. Ces considérations sont examinées plus en détail dans les sections suivantes portant sur les
évaluations a un niveau supérieur et doivent étre documentées dans I'évaluation des risques.

Les niveaux | et ll-a comparent un événement unique d’exposition continue de courte durée a une VTR
de courte durée pertinente par rapport au scénario d’exposition. Aucun amortissement de I'exposition
au-dela d’'un événement unique d’exposition continue particulier n’est pris en compte lorsqu’il n’y a pas
d’exposition répétée.

Alinverse, les scénarios d’exposition quasi continue peuvent comporter des périodes de non-exposition
qui représentent une faible proportion de la durée totale de I'exposition. Dans le présent guide, le terme
exposition quasi continue désigne des expositions survenant régulierement pendant une partie de
chaque jour consécutif d’exposition (en cas d’inhalation) ou 5 a 6 jours par semaine (c.-a-d., avec un
intervalle de non-exposition de 2 jours ou moins par semaine) dans un scénario d’exposition global plus
long (par exemple, 5/7 jours par semaine pour plus d’'une année). De nombreux scénarios d’exposition
guasi continue peuvent étre considérés comme effectivement continus en utilisant ces parametres
spécifiques. Par exemple, une exposition par inhalation quasi continue a une substance chimique (avec
une demi-vie d’élimination de 24 heures) pendant 6 jours par semaine sur 6 mois peut étre considérée
comme effectivement continue pendant la période de 6 mois, mais pas au-dela de 6 mois (par exemple
sur une année compléte).

Aux fins de ce cadre, les expositions quasi continues sont regroupées avec les expositions quotidiennes
continues. Les expositions quasi continues (ou les périodes de non-exposition représentent une faible
proportion de I'ensemble du scénario d’exposition) sont considérées comme ayant la méme durée que
s’il s’agissait d’expositions continues. L'incidence des périodes de non-exposition dans le scénario
d’exposition quasi continue est prise en compte lors de I'identification du principal déterminant de
I’effet toxique dans le cadre de I'évaluation, comme cela est décrit aux figures 1.1 et 3.2.

Une analyse de niveau | est fondée sur des VTR existantes publiées et les données de toxicité sous-
jacentes, telles que compilées et évaluées dans le cadre d’'un examen faisant autorité (voir le
tableau A.1 de I'annexe A pour les sources pertinentes de VTR). Afin d’effectuer une analyse de niveau |,
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le rapport d’ERSH doit fournir un résumé des effets sur la santé, une description claire du profil
d’exposition, le fondement scientifique pour chaque VTR élaborée par les organismes de
réglementation, et indiquer de quelle maniére chacune de ces VTR est applicable au scénario
d’exposition d’intérét.

Le niveau I-a implique la comparaison de I'exposition (sans amortissement de I'exposition au-dela de la
période d’exposition) avec une VTR publiée pour une durée d’exposition comparable (ou plus longue) et
nécessite de I'expérience dans I’évaluation des données toxicologiques.

Le niveau I-b comprend la comparaison de I’exposition (sans amortissement de I'exposition au-dela de la
période d’exposition) avec une VTR modifiée (incluant généralement des FI modifiés) correspondant a la
durée d’exposition d’intérét ou a une durée d’exposition plus longue, et requiert de I'expertise dans le
domaine de I'évaluation de la relation dose-réponse. Des données de toxicité propres aux substances
chimiques sont requises pour toute modification d’une VTR. Il est recommandé de n’utiliser aucun
facteur par défaut pour convertir les VTR chroniques en VTR de plus courte durée (SC, 2010a). Cette
conclusion s’appuie sur un examen du ratio typique des VTR de plus courte durée par rapport aux VTR
chroniques pour certaines substances chimiques. Dans certains cas, les VTR chroniques peuvent étre
identiques aux VTR de plus courte durée. Par exemple, ATSDR (2024a) fournit des MRL chroniques et
intermédiaires identiques pour le baryum, le tétrachloréthyléne, et d’autres substances. Par
conséquent, il serait inapproprié d’appliquer une valeur par défaut pour créer une VTR de courte durée
a partir d’une VTR chronique. La justification de la VTR modifiée, accompagnée de références, doit étre
présentée dans le rapport d’ERSH pour chacune des substances évaluées.

Le niveau | répond a deux questions (Figure 3.2) :

a) Une VTR publiée est-elle disponible pour le scénario d’intérét ou pour un scénario suffisamment
similaire (voir la section 3.2.1.1)? Si oui, le scénario d’intérét est comparé a la VTR existante
(niveau I-a).

b) Siaucune VTR publiée n’est disponible pour un scénario suffisamment similaire, la question
suivante est de savoir si I'étude qui constitue le fondement d’une VTR publiée (c.-a-d., I'étude de
toxicité sous-jacente) est d’'une durée similaire ou plus longue que le scénario d’exposition d’intérét
(voir ’'Encadré 3.2). Dans I'affirmative, la VTR publiée peut étre ajustée (p. ex., en modifiant les Fl)
pour correspondre de maniere plus similaire au scénario d’exposition (niveau I-b).

La premiere étape du niveau I-a consiste a déterminer si une VTR de courte durée publiée est disponible
pour le scénario d’exposition d’intérét ou si ce scénario d’exposition est suffisamment similaire a celui
utilisé pour calculer la VTR pour un événement d’exposition unique. La durée d’exposition est le
principal facteur pris en compte pour identifier une VTR appropriée. La VTR de courte durée appliquée a
un événement unique devrait correspondre aussi étroitement que possible a la durée de I'événement
d’exposition que les personnes recoivent sur le site. Par exemple, il ne serait pas approprié d’appliquer
une VTR aigué a une exposition quotidienne répétée une fois par semaine, car la VTR aigué a été
calculée pour une exposition unique de 24 heures ou moins et non pour des expositions hebdomadaires
répétées.
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Les évaluations de niveau I-b nécessitent I'intervention d'un ou une spécialiste en toxicologie/évaluation
des risques qualifié-e connaissant parfaitement le processus et la complexité du calcul des VTR.

De nombreuses VTR chroniques existantes sont dérivées d’études subchroniques? en appliquant un Fl
pour extrapoler des expositions subchroniques aux expositions chroniques. Dans de tels cas, une VTR
intermédiaire peut étre calculée a partir de la VTR chronique en supprimant le Fl qui extrapole d’'une
exposition subchronique a une exposition chronique. Essentiellement, la VTR intermédiaire est obtenue
en multipliant la VTR chronique par le méme Fl qui a été appliqué au POD lors du calcul de la VTR
chronique. Ce facteur serait généralement identifié comme le Flaef donnees dans les documents
d’orientation de SC (SC, 2010a) ou le UF; (FI subchronique a chronique) dans les documents de I'US EPA
(US EPA, 2002). En 2022, pour les 571 substances chimiques de la base de données IRIS de I'U.S. EPA, on
comptait 127 RfD chroniques et 41 RfC chroniques qui avaient été calculées a partir de données
d’études subchroniques; des Fl de 10, 3 et 1 pour respectivement 113, 32 et 21 de ces VTR ont été
utilisés pour I'extrapolation a partir de I'étude subchronique.

Des justifications scientifiques adéquates propres a la substance chimique a I’étude peuvent étre
fournies pour ajuster une VTR (modification de la VTR [niveau I-b], figure 1.1 et figure 3.2). Si I'étude
servant de fondement a la VTR est similaire en durée au scénario d’intérét, la VTR publiée peut étre
ajustée en fonction de la durée. Cependant, cet ajustement peut étre envisagé uniquement apres avoir
soigneusement évalué les fondements de son calcul en tenant compte de facteurs comme la durée
d’exposition, I'intervalle de I'exposition et la voie d’exposition.

Lorsqu’une VTR est ainsi ajustée, I’évaluation des risques doit néanmoins comprendre une analyse de la
base de données sur la toxicité pour s’assurer que I'effet toxique critique qui constitue la base de la VTR
non ajustée est I'effet toxique le plus sensible pour la durée d’exposition d’intérét. En outre, le POD
initialement choisi pour la VRT doit étre la LOAEL/NOAEL la plus sensible ou la BMD/BMDL appropriée
pour la durée d’exposition d’intérét. Sinon, une évaluation de niveau ll-a (calcul de la VTR de novo) peut
étre plus appropriée que la modification de la VTR au niveau I-b. Les tableaux de données des effets par
durée et niveau d’effet, comme ceux préparés par I’ATSDR (voir la figure 3.3), fournissent de
I'information précieuse qui peut étre utilisée pour évaluer si d’autres effets toxiques pourraient s’avérer
critiques pour la durée d’exposition d’intérét.

L'information requise pour étayer ce type d’analyse doit étre obtenue a partir des documents
justificatifs originaux publiés par I'organisme de réglementation qui a élaboré la VTR choisie. La base de
données ITER (International Toxicity Estimates for Risk) (voir I'annexe A) comprend de nombreuses VTR
publiées par les organismes, et documente les ajustements requis, facilitant ainsi I'identification des VTR
pouvant étre ajustées en fonction de la durée d’intérét.

Voir I'encadré 3.3 pour des exemples d’ajustement des VTR pour la durée.

2 Une période d’étude d’au moins 90 jours conformément aux lignes directrices sur les essais sur des animaux
(OCDE, 2018c, 2018d; US EPA, 1998c, 1998d, 1998e; US FDA, 2007)
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Lorsque les VRT existantes ont été modifiées comme cela est décrit ci-dessus, les piéces justificatives a
soumettre pour examen peuvent comprendre, sans s’y limiter :

e Une analyse de la base de données sur la toxicité concernant la similitude des effets toxiques
critiques pour la durée d’intérét par rapport a I’étude servant de fondement a la VTR existante.

e La vérification a savoir si le POD initialement choisi pour la VTR est également la LOAEL/NOAEL
la plus sensible ou la BMD/BMDL appropriée pour la durée d’exposition d’intérét.

e L’ajustement pour la durée appliqué a la VTR existante accompagné de la justification
scientifique a I'appui.
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Figure 3.2 Evaluations de niveau I et de niveau ll-a lors d’une exposition continue (et quasi continue) unique
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Figure 3.3 Exemple de figure présentant des ensembles de données relatives aux effets par durée et
niveau d’effet tiré du profil toxicologique de ’ATSDR pour les hydrocarbures aromatiques
polycycliques (ATSDR, 1995)
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La figure illustre les niveaux d’effets pour différents parametres pour chaque catégorie de durée.
Le nombre a c6té de chaque symbole fait référence a une étude spécifique mentionnée dans le tableau de I'ATSDR sur les
niveaux importants d’exposition orale (1995)
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Encadré 3.3 Ajustement des valeurs toxicologiques de référence en fonction de la durée

Une évaluation des données toxicologiques est nécessaire pour déterminer si des ajustements a la
VTR publiée sont possibles. Deux exemples sont fournis ci-dessous.

Ajustement du facteur d’incertitude (Fl) dans le calcul de la VTR

La VTR chronique publiée pour la substance chimique C est de 0,01 mg/kg pc/jour, établie a partir
d'une étude subchronique sur des animaux et intégrant un Fl composite de 1000. Le FI composite est
constitué d'un facteur de 10 pour la variation interspécifique, de 10 pour la variation intraspécifique
et de 10 pour l'extrapolation d'une étude subchronique en vue d’obtenir une VTR chronique. Sur la
base des données toxicologiques disponibles pour cette substance, il a été possible de calculer une
VTR intermédiaire a partir de la VTR chronique en supprimant le Fl utilisé pour extrapoler a partir de
|'étude subchronique en vue d’obtenir une VTR chronique. Ainsi, pour la substance chimique C, la
VTR chronique (0,01 mg/kg pc/jour) peut étre multipliée par 10 pour obtenir une VTR intermédiaire
de 0,1 mg/kg pc/jour, qui peut étre utilisée pour calculer un QD a I'étape de la caractérisation des
risques de I'ERSH comportant un scénario d’exposition intermédiaire.

Ajustement de la durée dans le calcul de la VTR

Il est possible d'ajuster la VTR pour la durée d'exposition lorsque le calcul de la VTR publiée implique
un ajustement de I'exposition. Par exemple, lorsque dans une étude toxicologique |'exposition se
produit 5 jours/semaine et que la VTR est ajustée pour 7 jours/semaine, il est possible de recalculer
la VTR en supprimant I'ajustement si les expositions sur le site sont de 5 jours/semaine. Dans certains
cas, I'étude originale qui constitue le fondement de la VTR peut étre davantage similaire au scénario
d'exposition d'intérét que le scénario lié a la VTR.

Les évaluations de niveau Il nécessitent l'intervention de personnel qualifié en toxicologie et évaluation
des risques connaissant parfaitement le processus et la complexité du calcul des VTR.

L'évaluation de niveau ll-a implique une comparaison de I'exposition regue sur le site (sans
amortissement de I'exposition au-dela de la période d'exposition réelle) avec une VTR fondée sur une
étude toxicologique de durée appropriée lorsqu’aucune VTR publiée pour cette durée d'exposition n'est
disponible (calcul de la VTR de novo, figures 1.1 et 3.2). Une VTR de novo peut étre calculée et appliquée
a I'exposition d’intérét en suivant les procédures décrites dans SC (2010a), ce qui comprend les étapes
suivantes :

a) Examen des données toxicologiques pertinentes pour la durée d’intérét, comprenant un
résumé des effets de la substance chimique et le profil toxicocinétique et toxicodynamique
global.

b) Identification d'une étude toxicologique appropriée de durée pertinente.

c) Application des Fl appropriés au POD pour calculer une VTR.
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d) Comparaison de I'exposition a la VTR de novo calculée pour la voie et la durée pertinentes.

Lorsque la substance chimique d’intérét fait partie d’un groupe plus important de substances chimiques
apparentées, une VRT pour une substance chimique de substitution similaire peut parfois étre appliquée
ou modifiée afin d’étre utilisée.

Les méthodes de SC sont conformes a celles d'autres organismes de réglementation du monde entier,
comme |'US EPA, I'OMS, I'Institut national néerlandais de la santé publique et de I'environnement
(Rijksinstituut voor Volksgezondheid en Milieu, RIVM), I'ATSDR et d'autres organismes d'états (p. ex.,
California Environmental Protection Agency [CalEPA], Minnesota Department of Health [MDH], Texas
Commission on Environmental Quality [TCEQ]). Un résumé des méthodes propres aux divers organismes
se trouve dans la base de données ITER (disponible a https://tera.org/iter/riskmethods.html). Le calcul
commence par un examen critique de la base de données toxicologiques, l'identification des études

critiques appropriées quant a la pertinence de la durée et de la voie d'exposition pour I'évaluation de la
relation dose-réponse, le choix des POD appropriés et le calcul des VTR. SC (2010a) contient plus de
détails concernant les exigences en matiére de données, les éléments clés dans les analyses de données,
|'évaluation du poids de la preuve, le choix du POD, le calcul de la VTR et les exigences de production de
rapports.

Méme lorsqu'il n’existe pas de VTR pour la durée considérée, la documentation produite a I'appui des
VTR publiées pour d'autres durées d'exposition peut constituer une ressource utile. Les profils
toxicologiques de I’ATSDR (2024b) fournissent de précieuses figures récapitulatives des données clés sur
les relations dose-réponse pour une série d’effets, résumant le NOAEL et le LOAEL par organe ou
systeme cible et par durée d'exposition (p. ex., figure 3.3). Ces documents de synthese et la
documentation spécialisée dans le domaine peuvent étre particulierement importants pour I’évaluation
des expositions de courte durée, ou un effet (déterminé par la concentration) peut étre I'effet critique
pour une exposition d'une journée, tandis qu'un autre effet (déterminé par |'exposition totale) peut étre
I'effet critique d’une exposition de 14 jours. Cette information peut étre utilisée pour évaluer le risque
potentiel associé au scénario d'exposition d'intérét. Les évaluations de SC pour les substances d’intérét
prioritaire (SC, 2004) et les résumés toxicologiques a I'appui d’autres programmes de SC (p. ex. les
recommandations canadiennes pour la qualité de I'eau potable [SC, 2022a], les recommandations
canadiennes sur la qualité de I'air intérieur résidentiel [SC, 2022b]) fournissent de I'information
supplémentaire, tout comme la base de données IRIS de I'US EPA.

Les méthodes et protocoles d'examen systématique sont de plus en plus utilisés pour évaluer la
documentation scientifique et pour identifier, évaluer et intégrer les données probantes dans le
processus de développement des VTR. Alors que I'US EPA a identifié des travaux en cours sur son
manuel pour le développement de la base de données IRIS (US EPA, 2013), des protocoles
supplémentaires (y compris ceux relatifs a I'examen systémique) sont publiés pour chaque évaluation
propre a une substance chimique, comme le chloroforme (US EPA, 2018a). Se référer aux présentations
(Taylor et Walker, 2017) et publications (NRC, 2018) de I'US EPA pour les derniers développements et
des conseils sur I'élaboration de VTR de novo.

Quelques méthodes sont disponibles pour examiner les substances chimiques pour lesquelles il n’existe
pas de données toxicologiques appropriées pour estimer le potentiel toxique de la substance chimique,
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et ces méthodes sont présentées dans SC (2010a). Pour certaines substances, des données
toxicologiques peuvent étre disponibles pour des analogues structurellement apparentés. Bien que les
modeles de relation quantitative structure-activité [(Q)SAR] ne constituent pas en eux-mémes une
bonne source pour identifier les VTR sans analyse supplémentaire, ces modeles peuvent étre utiles pour
identifier des analogues potentiels ayant des données toxicologiques, ainsi que des effets potentiels
basés sur des substances possédant une chimie physique et des structures similaires (OCDE, 2007a; CE,
2010). Divers organismes de réglementation élaborent des directives et des outils (Q)SAR pour les
évaluations chimiques. Des publications comme celles de I'OCDE (2007b, 2009), de I'Agence européenne
des produits chimiques (ECHA, 2008, 2010) et du Groupe de travail technique sur les pesticides de
I'Accord de libre-échange nord-américain (2012) sont des exemples de ressources disponibles.

L'information sur le mode d'action (p. ex., les parametres affectant les événements clés), y compris la
réactivité chimique, les cibles principales et les paramétres cinétiques qui déterminent la toxicité,
doivent étre pris en compte dans les évaluations de niveau supérieur, qui comprennent des
considérations relatives a 'amortissement de I'exposition. Pour déterminer si I'amortissement de
I’exposition est approprié, il est nécessaire d'évaluer les effets toxiques critiques pour la durée
d'exposition d'intérét. Si les effets toxiques critiques sont principalement liés a I’'exposition maximale (c.-
a-d., la concentration de la substance chimique/du métabolite actif dans un tissu cible ou dans le sang),
I"amortissement de I'exposition n’est pas approprié, car la nature et la gravité de I'effet seraient les
mémes quel que soit le nombre de périodes ou la durée de I'exposition. Si les effets toxiques critiques
sont principalement liés a la dose totale de la substance chimique/du métabolite actif (c.-a-d., la dose
additionnée sur une période de temps donné), I'amortissement de I'exposition peut étre possible avec
une justification a I'appui. Si la dose totale et la concentration contribuent toutes deux a la
détermination de la toxicité, le calcul de la moyenne des doses n'est pas approprié.

Dans le cadre d'évaluation abordé dans le présent guide, I'amortissement de I'exposition est pertinent
uniquement dans le contexte de I'évaluation de I'exposition. L'amortissement de I'exposition suppose
une répartition uniforme de I'exposition pendant les périodes de non-exposition (hors site) et
d'exposition (sur le site). Par exemple, une exposition a 10 mg/m3, 8 heures/jour, 5 jours par semaine
pendant une période de 4 semaines est mathématiquement équivalente a une exposition continue de
4 semaines a 2,4 mg/m? (soit 10 mg/m?3 * 8 heures/24 heures * 5 jours/7 jours * 4 semaines/4 semaines)
si 'amortissement de I'exposition est appliqué. Cependant, cet amortissement mathématique de
I’exposition sous-estime I'exposition réelle de la personne lorsqu'elle est présente sur le site (p. ex.,

10 mg/m? par rapport a 2,4 mg/m?3) et les effets potentiels sur la santé associés a I'exposition maximale
réelle auraient été omis avec cet amortissement de I'exposition calculé mathématiquement. Pour une
substance comme le formaldéhyde, ol des effets irritants sont observés lors d’expositions élevées de
courte durée (SC, 2006), cette approche ne serait pas appropriée.

L'amortissement de I'exposition n'est généralement pas pris en compte au-dela de la durée totale réelle
d'exposition (c.-a-d., du premier au dernier jour d'exposition, indépendamment de l'intermittence) dans
un scénario d'exposition continue ou quasi continue. L'amortissement de |’exposition peut étre envisagé
pour des scénarios d'exposition non intermittente (comme 5 jours/7 jours) avec une longue durée totale
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ou la toxicité est principalement liée a la dose totale (figures 1.1 et 3.2). Par exemple, |'exposition a

10 mg/kg pc/jour, 5 jours par semaine pendant une période de 4 semaines peut faire I'objet d’un
amortissement de I'exposition sur la période de 4 semaines mais pas au-dela (c.-a-d., appliquer un
facteur de multiplication de 4 semaines/4 semaines mais pas de 4 semaines /> 4 semaines), ce qui
donne comme résultat une exposition continue de 4 semaines de 7,1 mg/kg pc/jour (mais pas inférieure
a 7,1 mg/kg pc jour). Si cette période de 4 semaines était amortie sur une année, I'exposition
guotidienne serait sous-estimée, ce qui pourrait minimiser le risque potentiel.

En général, I'amortissement de |'exposition pour les expositions de courte durée n'est pas approprié
pour les substances chimiques dont la concentration (ou I'exposition maximale) est le principal
déterminant de toxicité. Une exposition maximale doit étre maintenue pendant une période minimale
(p. ex., quelques minutes) pour qu'un effet se produise. Par conséquent, il peut étre difficile de
déterminer si I’exposition maximale par rapport a I'exposition totale est a I'origine de la toxicité. Pour
cette raison, I'évaluation doit identifier quel paramétre de dose est le principal facteur de toxicité, ce qui
est possible pour des scénarios d'exposition non intermittente typiques au cours d'une semaine (c.-a-d.,
5-6 jours/semaine) sur des sites contaminés. Le présent cadre peut ne pas étre applicable a d'autres
scénarios d'exposition plus complexes qui nécessitent des analyses plus approfondies. En revanche,
I'amortissement de I'exposition peut étre approprié lorsque toutes les conditions suivantes sont réunies
(Haber et al., 2016):

a) La gravité des effets toxiques n'est pas principalement liée a la concentration ou a I'exposition
maximale.

b) Les effets toxiques sont principalement liés a la dose totale (également représentée par
I'exposition quotidienne moyenne sur la durée de la période d'exposition), quel que soit le profil
d'exposition.

c) L‘amortissement de I'exposition peut étre appliqué uniquement sur une courte période de
temps, comme la période de non-exposition dans un scénario d'exposition quasi continue.

En outre, 'amortissement de I'exposition peut étre envisagé, avec une justification propre a la
substance chimique ou la toxicité est liée a la dose recue pendant une étape critique de la vie ou une
période critique de développement (p. ex., le développement feetal pendant la grossesse, la petite
enfance) plutot qu'a la dose totale sur une période plus longue. Les analyses doivent tenir compte de
guestions comme la durée relative de la période critique de sensibilité par rapport a la durée
d’amortissement proposée, la cinétique, la dynamique et la variabilité de la substance chimique au
cours de ces périodes critiques. A ce titre, le potentiel d'effets se produisant entre le niveau d'exposition
réel qui peut étre recu sur le site (sans amortissement de I'exposition) et I'exposition moyenne sur une
période plus longue doit étre évalué et résumé dans le rapport d’ERSH pour permettre un examen
technique.

L'amortissement de I'exposition n'est généralement pas recommandé pour une substance lorsque la
VTR est fondée sur des effets sur le développement (tératogénes, p. ex., des malformations dues a un
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développement foetal anormal)® ou sur la reproduction. Par exemple, le coeur humain commence a se
développer a la conception et est completement formé a 8 semaines de grossesse (Stanford Medicine
Children’s Health, 2023, University of Rochester Medical Center, 2023). Si une personne enceinte est
exposée pendant cette période critique du développement a une substance chimique comme le
trichloroéthyléne, qui peut affecter le développement cardiaque prénatal (Johnson et al., 2003 ; Makris
et al., 2016), des malformations cardiaques congénitales peuvent potentiellement survenir chez le
foetus. Par conséquent, il convient de déterminer si des expositions élevées sur de courtes périodes
dépassent la VTR et si les expositions peuvent étre suffisantes pour provoquer un effet nocif sur le
développement ou la reproduction. En général, une évaluation propre a la substance chimique est
nécessaire lorsqu’on envisage le calcul de la moyenne des doses, notamment pour déterminer si la
toxicité est liée a I'exposition maximale, ou a la dose regue au cours d’un stade de vie ou d'une période
de développement critique (p. ex., le développement feetal pendant la grossesse, la petite enfance) ou a
la dose totale sur une plus longue période.

Dans le cas des substances chimiques réactives et des irritants, la toxicité locale dépend principalement
de la concentration maximale dans le milieu d'exposition (p. ex., l'air, I'eau, le sol, la poussiére, les
aliments) (Haber et al., 2016). Dans le cas des substances chimiques réactives qui ciblent le point
d’entrée (p. ex., les voies respiratoires pour I'exposition par inhalation, le tractus gastro-intestinal pour
|'exposition par voie orale, la peau pour I'exposition par voie cutanée, et les yeux pour I'exposition
oculaire, respectivement), la concentration est probablement le facteur déterminant des effets sur la
santé (Costa et Gordon, 2019; Lehman-McKeeman, 2019). De plus, I'exposition oculaire peut étre un
facteur de risque pour certains irritants et autres gaz (p. ex., le sulfure d'hydrogéne, I'ammoniac, le
formaldéhyde [SC, 2006]). Pour cette catégorie de substances chimiques, 'amortissement de
I’exposition ne serait pas approprié pour cette catégorie de substances chimiques puisque la
concentration est probablement le principal facteur de toxicité.

La concentration maximale de I’exposition est également le principal déterminant de toxicité pour de
nombreuses substances chimiques provoquant |'asphyxie en raison du déplacement de I'oxygéne par les
gaz inhalés, tels que le dioxyde de carbone (Hilal-Dandan et Brunton, 2016). A la suite d’une absorption
systémique, la toxicité peut également étre liée a la dose interne maximale (p. ex., concentration
sanguine/tissulaire maximale de la substance chimique ou du métabolite actif) pour certains gaz inhalés
ou substances chimiques ingérées qui provoquent une dépression du systéeme nerveux central, incluant la
narcose (Bruckner et al., 2019). Les effets physiologiques rapides sur les systemes critiques qui se
produisent avant les réponses adaptatives, comme les changements de la pression artérielle ou de la
glycémie, sont déterminés par la concentration. Pour cette catégorie de substances chimiques,
I"amortissement de I'exposition pour les expositions de courte durée n'est pas approprié (Haber et. al.,
2016).

Dans l'application du présent cadre, il peut étre difficile de déterminer le parametre de dose approprié
(c.-a-d., a savoir si la toxicité est principalement due a la concentration/a I'exposition maximale ou a la

3 Lorsque |'effet le plus sensible pour la VTR est basé sur une étude de tératogénicité ol des animaux en gestation ont regu des
doses pendant une courte période de temps (p. ex., 3 jours) coincidant a la période de développement structurel pour un
organe spécifique dans I'embryon ou le feetus, 'amortissement de I'exposition n'est pas approprié.
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dose totale). Des examens faisant autorité en la matiere (profil toxicologique des substances chimiques
de I'ATSDR ou de I'US EPA, examens systématiques et publications revues par des pairs) peuvent fournir
de I'information au sujet de I'importance des niveaux d’exposition maximale de courte durée. Si le
paramétre de dose approprié ne peut pas étre identifié a I'aide de la documentation sur les VTR
mentionnée ci-dessus, d'autres sources d'information devront vraisemblablement étre consultées.

Les questions suivantes peuvent aider a déterminer si la toxicité est principalement liée a la
concentration/a l'exposition maximale plut6t qu'a la dose totale :

e La toxicité pendant la durée d'intérét est-elle due a la concentration/a I'exposition maximale?
e Lasubstance chimique est-elle réactive (p. ex., irritants)?

e Les effets critiques se produisent-ils au point d'entrée?

e L'effet critique est-il une narcose, une asphyxie, une irritation ou une allergénicité?

e La toxicité varie-t-elle avec une modification du profil de dosage? Par exemple, existe-t-il des
preuves qu'une dose bolus peut entrainer un effet plus important par rapport a la méme dose
totale délivrée en plusieurs doses plus petites sur une période plus longue?*

Si la réponse a toutes ces questions est non, et qu'il n'y a aucune raison de croire que la toxicité est
principalement due a la concentration, alors I'amortissement de I’exposition peut étre justifié.
Cependant, la liste ci-dessus n'est pas exhaustive et toutes les informations pertinentes relatives a la
prise de décisions doivent étre résumées dans le rapport. En I'absence de données disponibles
adéquates pour identifier le principal déterminant de la toxicité (c.-a-d., la concentration ou la dose
totale/la charge corporelle), I'approche par défaut consiste a supposer que la concentration est le
principal déterminant de la toxicité, ce qui exclut I'utilisation de I'amortissement de I'exposition.

A des fins pratiques, 'amortissement de I'exposition peut étre réputé approprié pour des expositions
guasi continues, sauf lorsque I'effet est principalement déterminé par la concentration pendant la durée
de I'exposition. L'exposition quotidienne moyenne estimée dans le temps serait ensuite comparée a une
VTR de durée pertinente exprimée en mg/kg pc/jour. Lorsque I'effet toxique est principalement
déterminé par la concentration pendant la durée de I'exposition, 'amortissement de I'exposition ne
peut étre justifié. La pertinence de I'amortissement de I'exposition pour les scénarios d'exposition
intermittente doit étre évaluée conformément a une évaluation de niveau ll-b (voir section 3.3.2.3).

4 L'observation d'un effet plus important aprés I'administration d’une dose intraveineuse qu'aprés la consommation d’aliments
ou d'eau potable peut également indiquer que la toxicité n'est pas liée a la dose totale du composé d'origine, mais que cela
peut simplement refléter I'impact du métabolisme de premier passage.
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Encadré 3.4 Justification de ’amortissement de I’exposition pour une exposition quasi continue
(5 jours par semaine pendant une longue période) lorsque la toxicité n'est pas principalement
déterminée par la concentration

De nombreuses VTR sont élaborées sur la base de données expérimentales sur les animaux. Pour de
nombreuses études subchroniques et chroniques qui nécessitent des régimes d'exposition spécifiés
ou des doses intermittentes répétées (p.ex., des études de gavage par voie orale), le régime de
dosage peut ne pas étre continu (p.ex., 5 jours par semaine). Aux fins du présent guide, ce profil
correspond a la définition de scénarios d'exposition quasi continue (c.-a-d., avec un intervalle de
non-exposition continue d’'une durée maximale de 2 jours sur une période de 7 jours qui se répéete
sur une longue durée).

En général, les VTR de courte durée, intermédiaires et chroniques sont congues pour les expositions
continues (c.-a-d., 7 jours par semaine). Le profil d'exposition quasi continue dans I'étude sur les
animaux est souvent ajusté a un profil d'exposition continue lors du calcul de la VTR, dans les cas

ou I'effet n'est pas principalement déterminé par la concentration. A ce titre, un scénario
d'exposition quasi continue peut recevoir le méme traitement dans une évaluation des risques
propres au site que dans le processus de calcul des VTR. Ainsi, I'amortissement de |’exposition quasi
continue (c.-a-d., 5 jours/7 jours) peut étre effectué avant la comparaison avec la VTR appropriée de
durée pertinente pour les substances chimiques dont les effets ne sont pas principalement
déterminés par la concentration, et lorsqu'il n'existe aucune étude de toxicité aigué identifiant des
effets aux niveaux d'exposition estimés. L’ERSH doit démontrer que les deux conditions
susmentionnées sont remplies pour ces substances chimiques. Un tel amortissement de I'exposition
par défaut est acceptable, car la comparaison effectuée lors de la caractérisation des risques est
fondée sur le méme profil temporel d'exposition et le méme traitement de I'amortissement de
I’'exposition (c.-a-d., 5 jours/7 jours dans le scénario d'exposition d'intérét par rapport a 5 jours/7
jours dans I'étude expérimentale servant de fondement a la VTR).

Pour I'évaluation d'autres profils d'exposition de nature quasi continue, des justifications
scientifiques adéquates spécifiques aux substances chimiques a I'’étude sont requises.

L'estimation de I'exposition aux substances présentes dans les milieux environnementaux pour les
scénarios d’exposition continue, quasi continue et chronique est similaire. Toutefois, certaines
équations établies pour les expositions chroniques (SC, 2010a, 2024) peuvent étre modifiées pour les
expositions continues et quasi continues de courte durée a des substances chimiques a seuil d’effet
présentes dans les sols contaminés (voir I'annexe C). De méme, les équations pour estimer I'exposition
aux sédiments contaminés dans SC (2017a) peuvent étre ajustées pour traiter les expositions continues
et quasi continues de courte durée de maniére similaire. Le cas échéant, des ajustements de
biodisponibilité relative peuvent également étre intégrés dans les calculs d'exposition (SC 2010a; 2017b;
2024). Une analyse de I'exposition des récepteurs dans chaque microenvironnement pertinent pourrait
devoir étre envisagée.
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La concentration au point d'exposition de chaque CPP dans chaque milieu environnemental (air, eau,
sol, végétation, etc.) est déterminée sur la base des données disponibles (voir SC 2010a et 2024) et est la
méme que celle utilisée dans |'évaluation de niveau 0. Les statistiques appropriées pour les parametres
des facteurs d'exposition (p. ex., le taux d'ingestion) dépendent des conditions présentes sur le site, du
comportement des récepteurs sur le site et du principal facteur de toxicité (c.-a-

d., concentration/exposition maximale ou dose totale/charge corporelle). Les statistiques appropriées
pour chaque parametre d’entrée doivent étre établies a partir d’une analyse minutieuse des facteurs
mentionnés ci-dessus. La justification et les preuves a I'appui des concentrations aux points d'exposition
et des caractéristiques des récepteurs doivent &tre fournies dans le rapport de I'ERSH. Par exemple,
pour un site désigné a titre de terrain de soccer, les récepteurs devraient normalement étre trés actifs
pendant les périodes relativement breves ou les joueurs et les spectateurs occupent le terrain; un taux
d'inhalation élevé (et non la moyenne) pourrait étre approprié pour I'estimation de I'exposition.

De maniéere générale, I'exposition type (taux d'exposition quotidien) est estimée pour toute la durée du
scénario d'exposition. Sauf indication contraire (p. ex., section 3.2.3), aucun amortissement de
I’exposition au-dela du scénario d'exposition n'est autorisé, ce qui signifie que la période d’amortissement
ne peut pas étre plus longue que la durée totale du scénario d'exposition, car cela pourrait sous-estimer
I'exposition réelle lors de la présence sur le site et par conséquent les risques potentiels pour la santé liés
a I'exposition (voir la section 2.5.2 et I'annexe G pour plus d’information a ce sujet).

Lorsque la toxicité est principalement due a la concentration/a I'exposition maximale (p. ex., une
irritation survenant a des niveaux élevés), I'amortissement de I'exposition n'est pas approprié pour les
scénarios d'exposition continue ou quasi continue. Par exemple, SC (2006) a établi pour le formaldéhyde
une recommandation de qualité de I'air intérieur de courte durée (1 heure) de 123 pg/m3 pour prévenir
I'irritation oculaire dans la population générale. Cette concentration ne doit pas étre dépassée pendant
tout intervalle d'une heure pendant une journée. A ce titre, la concentration maximale dans I'air se
produisant pour tout intervalle d'une heure serait applicable. Il ne serait pas approprié de comparer
|'exposition a une concentration moyenne provenant de plusieurs batiments ou a des concentrations
pouvant varier sur une plus longue période par rapport a la recommandation de 1 heure dans I'air
intérieur, car cette comparaison pourrait sous-estimer les effets potentiels sur la santé (p. ex. irritation
des yeux). Si la toxicité est principalement due a l'exposition totale (c.-a-d., |'exposition intégrée dans le
temps; la dose additionnée sur une période de temps déterminée) ou a la charge corporelle, un
amortissement de I'exposition peut étre possible et des justifications propres a la substance chimique a
I’étude doivent étre fournies.

La plupart des VTR destinées a une exposition de courte durée sont fondées sur des études
toxicologiques impliquant une exposition unique (p. ex., un jour ou 14 jours), mais ne sont généralement
pas fondées sur des études comportant des événements d’exposition intermittente répétée. Cependant,
des expositions intermittentes peuvent se produire sur des sites contaminés lorsque les gens accédent a
un site plusieurs fois pour de courtes visites, avec une période de non-exposition entre les visites
successives.
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En termes pratiques, les expositions intermittentes dans le présent document d’orientation désignent
des scénarios non continus, qui peuvent étre définis comme des expositions continues ou quasi
continues interrompues par un ou plusieurs intervalles de non-exposition, chaque période de non-
exposition durant de maniéere continue pendant plus de deux jours. Par exemple, une semaine de travail
récurrente typique de 5 jours ne serait pas considérée comme non continue.

Les expositions intermittentes sur les sites contaminés posent un probléme concernant I'ERSH, car
I'hypothese d'une exposition chronique peut surestimer le risque potentiel. Toutefois, traiter chaque
visite répétée comme une exposition indépendante peut sous-estimer le risque potentiel, car des
expositions répétées peuvent entrainer des effets sur la santé différents de ceux d'une exposition
unique. Cela peut étre le cas si la substance a la capacité de s'accumuler dans I'organisme au fil du
temps ou si les effets biologiques subnocifs (p. ex., le métabolisme des composés chimiques par le
cytochrome P450) associés a chaque épisode d'exposition persistent ou progressent lors de |'épisode
d'exposition suivant. Dans certains cas, une exposition intermittente, répétée sur une période de
plusieurs années (potentiellement tout au long de la vie), pourrait correspondre davantage avec une
exposition chronique plutot qu’une exposition de courte durée. Par exemple, une exposition se
produisant pendant 4 mois de I'année, chaque année pendant plusieurs années, nécessiterait
probablement I'application d'une VRT chronique dans une ERSH afin de ne pas sous-estimer le risque
potentiel.

Les expositions intermittentes répétées peuvent étre traitées en suivant le processus illustré a la

figure 1.1. Le processus comprend |’évaluation de chaque épisode d'exposition unique d'une durée
particuliére (niveaux | et IlI-a) suivie d'une évaluation de I'ensemble du scénario d'exposition
intermittente (niveau II-b), le cas échéant. Notez que I'évaluation commence par un examen de niveau 0
(présenté a la section 3.1, figure 3.1). Si I'estimation du QD dans I’évaluation du niveau 0 (en comparant
I’exposition la plus élevée en une seule journée [non ajustée]) a la VRT chronique publiée pertinente) ne
dépasse pas le QD cible, I’évaluation des risques peut conclure qu’il n'y a pas de risque appréciable
associé a I'exposition et qu’aucune autre évaluation n’est requise pour cette substance. Pour un
scénario d’exposition intermittente (p. ex., 5 jours/mois pendant 4 mois chaque année), le QD estimé de
niveau 0 est une estimation prudente du pire des cas qui traite |'exposition comme si elle était continue
plutét qu'intermittente. Si le QD estimé est supérieur au QD cible, une analyse plus approfondie serait
nécessaire pour réduire I'incertitude dans I’ERSH ou des mesures de gestion des risques pourraient
devoir étre envisagées pour atténuer |’exposition au contaminant.

La figure 3.4 illustre les deux analyses distinctes suivantes devant étre effectuées pour les expositions
intermittentes :

a) Evaluer si un épisode unique d'exposition d’une durée donnée peut provoquer des effets nocifs
sur la santé en comparant |'exposition a une VTR de plus courte durée (VTRc) correspondant a
I'épisode distinct d'exposition continue (ou quasi continue) (c.-a-d., une VTR pour une période
similaire ou plus longue) pour chaque épisode d'exposition individuel d'une durée particuliére.

b) Evaluer si l'intégralité du scénario d'exposition intermittente (combinaison de tous les épisodes
d'exposition unique avec les intervalles de non-exposition) pourrait provoquer des effets sur la
santé en comparant I'exposition a la VTR de plus longue durée (VTR,) pertinente pour toute la
durée du scénario d’exposition.
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Il est important de comparer |'épisode d'exposition de courte durée a la VTR pertinente (c'est-a-dire la
VTR.) pour chaque substance chimique et chaque épisode d'exposition individuel. Il est également
nécessaire de comparer I'ensemble du scénario d'exposition intermittente a une VTR, pertinente, le cas
échéant, afin de s'assurer que les VTR utilisées sont pertinentes pour I'ensemble du scénario
d'exposition intermittente. Par exemple, une VTR de courte durée peut s'appliquer a une exposition
'exposition a lieu un jour par

unique; cependant, une VTR chronique peut s'appliquer a une situation ou
semaine, chaque semaine pendant plusieurs années. La mesure de la dose (par exemple, concentration
maximale, dose totale) associée a une VTR peut différer en fonction des effets sur lesquels la VTR est
basée. Par conséquent, les mesures de dose pour |'évaluation d'un épisode d'exposition individuel
peuvent étre différentes de celles utilisées pour évaluer un scénario d'exposition complet.

Il convient de noter que I'analyse de niveau ll-b est présentée en supposant que les concentrations de
contaminants dans I'environnement pendant les intervalles de non-exposition sont nulles afin de
simplifier la présentation. Cependant, de nombreuses substances sont déja présentes dans I'air, le sol,
I’eau, les sédiments, les aliments et les produits de consommation (concentrations de fond ou
ambiantes). Selon le contaminant, les personnes peuvent étre exposées a la concentration de fond du
contaminant (c.-a-d. que I'exposition au contaminant n’est pas nulle) pendant les intervalles de non-
exposition. Si les concentrations de fond ne sont pas nulles, I’évaluation doit tenir compte de
I’exposition hors site en intégrant la dose journaliére estimée que les personnes peuvent recevoir
lorsqu’elles ne sont pas sur le site. Le document de SC sur 'EQDR (2010a) fournit des conseils sur la
facon de traiter les expositions de fond. Se reporter également a la section 4.1 pour obtenir des
orientations sur la facon de comptabiliser I’exposition non liée au site (ce qui est requis si une cible de 1
est appliquée).
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Figure 3.4 Exemple de scénario d'exposition intermittente illustrant les analyses requises nécessitant I'application de VTR de courte durée et
de plus longue durée pertinentes pour évaluer les effets non cancérogenes associés aux expositions intermittentes

Scénario d’exposition

B - D -

le— vrr, — le— vrr, —

DyE nyg “

|« VTR,

_ = Episode d’exposition, noté E

= Intervalle de non-exposition, noté NE

VTR¢ = VTR de durée plus courte pertinente pour chaque épisode d’exposition unique d’'une durée inférieure ou égale a la durée prise en compte dans la VTR
VTR, =VTR de durée plus longue pertinente pour la durée compléte du scénario d’exposition

D, =Durée de |'épisode d’exposition i en jours, ot i varie entre 1 et 1z (le nombre total d’épisodes d’exposition)

Dye;

= Durée de l'intervalle de non-exposition j en jours, ou jvarie entre 1 et nyz (le nombre total d’intervalles de non-exposition)
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Figure 3.5 Evaluation de niveau II-b pour 'ensemble du scénario d’exposition intermittente

Niveau lI-b

Compaer I'exposition avec Ia VTR pour
une exposition de plus longue durée.
L'amortssement de I'exposition n'est

pas approprie

Silatoxicté est principalement liée ala
concentration (c),
comparer I'expostion avec laVTR pour
une exposition de plus longue durée.
L’amortissement de I'exposition n’est
pas approprie.

Non
La demi-vie est-elle suffismment
courte pour permettre I'élimination
de la substance/des métabolites
actifs de forganisme entredes
épisodes d'exposition successifs ?
QOui
MNiveau Il-b v
Identifier le
Oui nci
L'effet persiste-t-ilet/ou progresss- [ »| . e :
il 5 de firtt I de determinant de
t-ilau-dela de linterva non- I'effet toxique

expostion?

Non

Aucun risque

appréciable

ou

Silatoxicté est principalement liée ala
dose totale (c xtemps),
comparer I'expostion a laVTR pour une
expostion de plus longue durée.
L’amortissement de I'exposition peut
étre approprié, avec jugtificaion.

ou

Silatoxicté est liée alafoisa la
concentration et a la dose totake,
comparer 'expostion a laVTR pour une
expostion de plus longue durée.
L'amortissement de I'exposition n’est
pas approprie.

Aucunrisque

appreéciabie

Non

Dépassement du
— " apcible?

QOui

Potentiel d’effetssur Ia
santé.

Procéder a une évaluation

de Niveau lllou a
F'application de mesures
d'assainisssment/ gestion
des risques appropriées

50



Les évaluations de niveau | et niveau Il-a décrites a la section 3.2 s'appliquent lorsqu’il s’agit de
déterminer si un épisode distinct d'exposition continue ou quasi continue dans un scénario d'exposition
intermittente peut entrainer des effets non cancérogeénes potentiels sur la santé. Les étapes pour
évaluer des épisodes distincts d'exposition unique dans un scénario d'exposition intermittente sont
décrites dans la figure 3.2. Chaque épisode d'exposition individuel d'une durée particuliere doit étre
évalué (c.-a-d., s'il y a des épisodes continus ou quasi continus de 7 et 30 jours, chaque épisode devrait
étre évalué séparément). Si I'exposition est répétée de maniere intermittente et que I'épisode
d'exposition individuel le plus élevé dépasse la VTR de courte durée pertinente (VTRc) pour I'épisode en
utilisant les niveaux | et ll-a (figure 3.2), alors des effets nocifs potentiels sur la santé peuvent se
produire. Le gardien peut choisir de procéder directement a I'assainissement ou aux mesures de gestion
des risques pour atténuer I'exposition, le cas échéant.

En revanche, si I'épisode d’exposition individuel ne dépasse pas le QD cible a I'aide d’une VTR
appropriée, |'évaluation des risques devrait passer a des évaluations supplémentaires de niveau ll-b (tel
gu’illustré a la figure 3.5 ci-dessus) pour évaluer s’il peut y avoir des effets sur la santé résultant
d'épisodes d'exposition répétés.

Les NCPS calculés dans une évaluation des risques doivent tenir compte des effets potentiels sur la santé
résultant (i) d’'un épisode d’exposition individuel dans un scénario d’exposition intermittente ainsi que
(ii) de 'ensemble du scénario d’exposition intermittente, qui nécessite une analyse de niveau ll-b.

Des évaluations de niveau IlI-b pour les expositions répétées (figure 3.5) sont menées pour évaluer si les
épisodes d'exposition récurrents dans un scénario d'exposition intermittente peuvent entrainer des
effets nocifs sur la santé. La comparaison avec une VTR de plus longue durée (VTR,) pertinente pour
I'ensemble du scénario d'exposition est requise si les épisodes d'exposition ne sont pas indépendants les
uns des autres (se reporter a la section 3.3.2.1 pour savoir comment déterminer si les épisodes
d’exposition sont indépendants les uns des autres.)

Les évaluations de niveau lI-b nécessitent l'intervention de personnel qualifié en toxicologie et
évaluation des risques connaissant bien les analyses toxicocinétiques (c.-a-d., I'absorption, la
distribution, le métabolisme et I'élimination des substances chimiques) et toxicodynamiques (c.-a-d., la
maniere dont les substances chimiques affectent les tissus cibles, leurs modes d'action, la persistance
des changements et des effets biologiques). L’ERSH doit fournir une analyse claire de la toxicocinétique
et de la toxicodynamique pour chaque scénario d’exposition et chaque substance, accompagnée des
références pertinentes, afin de permettre une évaluation par les pairs.
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La toxicocinétique et la toxicodynamique de la substance chimique sont prises en compte dans les ERSH
des expositions intermittentes pour déterminer si a) les épisodes d'exposition individuels peuvent étre
traités comme indépendants les uns des autres ou si b) les expositions internes globales sont
effectivement continues. Cette détermination est essentielle pour décider si une VTR de plus longue
durée (VTR.) pertinente doit étre appliquée a I'ensemble du scénario d’exposition lorsque I'exposition
interne globale est considérée comme effectivement continue. Voir les figure 1.1 et figure 3.5 pour plus
de détails sur I’évaluation d’un scénario intermittent complet (niveau ll-b).

L'un des buts d’une évaluation de I’exposition intermittente est de déterminer si la substance chimique
(ou ses métabolites), sont susceptibles de persister dans I'organisme au-dela de l'intervalle de non-
exposition entre les épisodes d'exposition, et si le changement biologique résultant d'un épisode
d'exposition est suffisamment persistant pour progresser entre les épisodes d'exposition. Si l'une ou
I'autre de ces déterminations donne un résultat positif, il peut étre nécessaire de comparer
I'exposition a une VTR de plus longue durée (VTR,), telle qu’une VTR chronique.

a) La substance chimique ou les métabolites actifs sont-ils éliminés de I'organisme entre les épisodes
d'exposition consécutifs?

L'évaluation de I'ensemble d'un scénario d'exposition intermittente (niveau II-b, figure 1.1 et figure 3.5)
commence en déterminant si la substance chimique s'accumule dans I'organisme entre les épisodes
d'exposition sur la base de la demi-vie d'élimination de la substance chimique ou de ses métabolites
actifs de I’'ensemble de I'organisme. Une substance chimique est réputée éliminée de I'organisme s'il y a
au moins cing demi-vies (de la substance chimique ou du métabolite actif) entre les épisodes
d'exposition consécutifs (c.-a-d., entre le moment ou un épisode d'exposition cesse et le début du
prochain épisode d'exposition). A condition que les mécanismes d'élimination soient monophasiques et
n'aient pas été saturés (c.-a-d., une élimination de premier ordre), un intervalle de non-exposition de
cing demi-vies élimine environ 97 % de la substance chimique ou du métabolite actif de I'organisme, ce
qui est une élimination quasi compléte (lto, 2011). L'encadré 3.5 illustre la relation entre I'exposition et
I'accumulation de la substance chimique au site cible dans I'organisme selon différents scénarios
d'exposition intermittente et taux d'élimination (ou demi-vie).
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Encadré 3.5 Diagramme des concentrations tissulaires en fonction du temps

Les diagrammes de concentration tissulaire en fonction du temps illustrent la relation entre I’exposition et la
concentration tissulaire dans I'organisme au site cible au fil du temps sous différents scénarios : A) dose
unique, B) doses répétées (exposition continue), C) doses répétées (exposition intermittente). Les diagrammes
se concentrent sur la phase d'élimination uniquement. Les fleches au bas de chaque diagramme représentent
une dose unique. La concentration tissulaire la plus faible requise pour provoquer une réponse toxique est
identifiée par une ligne pointillée horizontale.

A Exposition unique B Exposition continue C Exposition intermittente

~_ i

»\i

Le diagramme A illustre la relation entre la concentration tissulaire au site cible et le temps a la suite d’'une
exposition unique a une substance chimique. La concentration tissulaire interne dans cet exemple est inférieure a la
concentration tissulaire de la substance chimique requise pour provoquer une réaction toxique.

Concentration tissulaire
Concentration tissulaire
Concentration tissulaire

N

t 144 t ¢+ ¢+ ¢ A

Temps Temps Temps

Le diagramme B illustre la concentration tissulaire de |'organe cible qui a atteint I'état d'équilibre aprés une
exposition répétée continue. La concentration tissulaire a I'état d'équilibre est supérieure a la concentration
tissulaire de la substance chimique requise pour provoquer une réaction toxique.

Le diagramme C illustre la concentration tissulaire interne d’un organe cible par rapport au temps pour trois
substances chimiques différentes a la suite d’expositions intermittentes répétées. Ces trois substances chimiques ont
des taux d’élimination différents, mais les concentrations tissulaires les plus faibles requises pour provoquer une
réponse toxique sont les mémes.

e  Scénario (i) - La courbe solide montre les concentrations tissulaires d’une substance chimique avec un taux
d'élimination plus rapide que la fréquence d’exposition (c.-a-d., que la demi-vie d'élimination est courte par
rapport a l'intervalle d’exposition). La substance chimique est donc éliminée de I'organisme avant
I’exposition suivante, et elle n'atteindra pas la concentration tissulaire interne d’un organe cible requise
pour provoquer une réponse toxique.

e Scénario (ii) - La courbe en tirets montre la concentration tissulaire d’une substance chimique avec un taux
d'élimination égal a la fréquence d’exposition (c.-a-d. qu’une demi-vie est égale a un intervalle
d’exposition) : la substance chimique est partiellement éliminée de I'organisme avant la prochaine
exposition. La concentration interne des tissus des organes cibles augmente avec la répétition des
expositions au-dessus de la concentration tissulaire requise dans I'organe cible pour provoquer une
réponse toxique. L'augmentation se produit a un taux inférieur que dans le scénario (iii).

e Scenario (iii) — La courbe pointillée montre la concentration tissulaire d’'une substance chimique avec un
taux d'élimination tres lent (longue demi-vie d'élimination par rapport a l'intervalle d’exposition) : tres peu
de substance chimique est éliminée de I'organisme entre les expositions. La concentration tissulaire interne
dans 'organe cible augmente rapidement avec la répétition des expositions pour se retrouver au-dessus de
la concentration tissulaire dans I'organe cible requise pour provoquer une réponse toxique.

L’amortissement de I'exposition est incompatible avec I'accumulation de concentration tissulaire interne dans les
scénarios (ii) et (iii) et n'est donc pas approprié pour ces scénarios. Aux fins de la caractérisation des risques, on
présume plutot que les récepteurs sont exposés tout au long d’un scénario d’exposition intermittente au méme taux
gue pendant les épisodes d’exposition individuels. Sinon, des modéles avancés peuvent étre utilisés pour évaluer les
scénarios d’exposition intermittente (voir a ce sujet I'analyse de niveau lll, section 3.4).




L’analyse de I'ERSH devrait fournir I'information suivante (y compris la justification), s’il y a lieu, pour

faciliter la prise de décisions :

a)

b)

c)

d)

f)

Les données sur la demi-vie d’élimination chez les humains sont préférables, mais les
données provenant d’un modele animal approprié et pertinent pour les humains sont
acceptables.

Si la pertinence du modele animal chez les humains n’a pas été évaluée, la demi-vie
d’élimination la plus longue enregistrée chez les animaux peut étre appliquée.

Lorsque la demi-vie d’élimination pour 'ensemble de I'organisme n’est pas disponible, la
demi-vie la plus longue disponible pour les tissus corporels doit étre utilisée.

A condition que les mécanismes d’élimination soient monophasiques et n’aient pas été
saturés (c.-a-d., élimination de premier ordre), un intervalle de non-exposition de cing
demi-vies élimine environ 97 % de la substance chimique/du métabolite actif de
I’organisme, ce qui est considéré comme une élimination quasi compléte (lto, 2011).

L’élimination de certaines substances chimiques ou de leurs métabolites associés est
connue pour étre biphasique ou multiphasique (c.-a-d., que le profil d’élimination
comprend une ou des phases d’élimination initiales rapides avec une ou plusieurs
demi--vies plus courtes et une phase d’élimination terminale avec une demi-vie plus
longue). Pour ces substances chimiques, la demi-vie d’élimination terminale la plus
longue doit étre utilisée afin de protéger la santé, a moins qu’une justification appropriée
puisse étre fournie pour I'utilisation de la demi-vie plus courte.

Si des modeéles toxicocinétiques validés sont disponibles pour la substance chimique
d’intérét, une modélisation toxicocinétique peut étre utilisée pour prédire I’élimination
de la substance chimique dans I’analyse de niveau Ill. L'ERSH devrait inclure de
I'information sur le modele, y compris la cinétique d’absorption, de distribution, de
métabolisme et d’élimination, ainsi que la validation a I'aide de données expérimentales
ou publiées. Voir la section 3.4 pour plus d’information a ce sujet.

Les sources de données sur la demi-vie d’élimination propres a des substances chimiques comprennent,

sans toutefois s’y limiter, les profils toxicologiques de I’ATSDR, les substances prioritaires de SC pour les

évaluations préalables, d’autres évaluations des risques des substances chimiques de SC et la
documentation a I'appui des VTR, les examens toxicologiques de I'IRIS de I’'US EPA et les documents du

Programme international sur la sécurité des substances chimiques (OMS/PISSC) de 'OMS.

Se référer a 'annexe F pour plus d’information sur I'identification de la demi-vie propre aux substances

chimiques. Cette annexe fournit également un exemple de caractérisation des substances chimiques

(fondé sur les demi-vies d’élimination) a utiliser dans les scénarios d’exposition qui comptent un

minimum de 2 semaines de non-exposition entre les épisodes d’exposition. S’il n’existe aucune

information applicable concernant la demi-vie de la substance chimique d’intérét, il doit étre présumé

que la substance chimique posséde une longue demi-vie. Le rapport de I'ERSH devrait inclure un résumé
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de I'analyse de la demi-vie biologique propre a la substance chimique sur la base des informations
disponibles concernant la cinétique d’absorption, de distribution, de métabolisme et d’élimination (avec
des références a des articles scientifiques ou a des manuels publiés évalués par des pairs).

Si une élimination quasi compléte (c.-a-d., élimination > 97 % de la substance chimique et des
métabolites) est constatée entre les épisodes d’exposition consécutifs, la considération suivante dans
I’évaluation porte sur la persistance des effets biologiques liés aux substances chimiques (persistance
des effets [niveau ll-b], figure 1.1 et figure 3.5, comme cela est expliqué dans la sous-section b de Ia
section 3.3.2.1).

b) Les effets persistent-ils au-dela des intervalles de non-exposition?

L’étape suivante de I’évaluation d’un scénario d’exposition intermittente (niveau lI-b, figure 1.1

et figure 3.5) consiste a savoir si les effets biologiques pourraient persister entre les épisodes
d’exposition consécutifs (c.-a-d., si les effets sont réversibles dans I'intervalle de non-exposition ou s'ils
demeurent ou progressent tout au long de la période de non-exposition). La question clé est de savoir si
les changements biologiques non nocifs résultant d’un épisode d’exposition unique évolueront vers des
effets nocifs avec une exposition répétée.

A cet égard, il est important de déterminer si une VTR, pertinente pour 'ensemble du scénario
d’exposition doit étre appliquée lorsque les épisodes d’exposition se répétent par intermittence, méme
si la substance chimique et/ou le métabolite est complétement éliminé de I'organisme entre les
épisodes d’exposition. En supposant que I'exposition provenant du site contaminé donne un QD cible
acceptable a I'aide de la VTR, un épisode d’exposition unique serait inférieur au niveau pouvant
entrainer des effets nocifs. Cependant, la VTRc n’est pas pertinente pour I'ensemble du scénario
d’exposition intermittente avec des expositions répétées, car il peut y avoir un potentiel de changement
biologique subnocif (voir la section 2.4.1) persistant dans les tissus cibles aprés chaque exposition. Une
VTRc est généralement basée sur une seule période d’exposition et n’est pas fondée sur des études avec
des expositions répétées multiples. Par conséquent, en présence d’épisodes d’exposition répétés, il est
possible qu’une exposition a des niveaux inférieurs a la VTRc puisse ultimement produire un effet nocif.
La persistance des changements biologiques subnocifs entre les épisodes d’exposition dépend de la
durée de l'intervalle de non-exposition et de la gravité de I'exposition/du changement biologique ainsi
que de la persistance de la substance chimique dans I'organisme (tel que mentionné précédemment). Le
guide recommande d’inclure dans le rapport d’évaluation des risques une justification propre au site et
aux substances chimiques pour I'utilisation d’'une VTR, avec des références a I'appui, pour permettre de
procéder a I'examen technique.

La persistance des effets biologiques peut étre établie sur la base de la réversibilité des événements clés
précoces et intermédiaires (c.-a-d., la perturbation biologique). L'information sur I’état des événements
clés étant généralement inconnue a un niveau d’exposition spécifique, en pratique, I'évaluation de la
persistance des effets biologiques peut étre fondée sur I’évaluation de la réversibilité des effets nocifs
sur la santé en aval. Cette approche est prudente, car les effets nocifs en aval sont généralement moins
réversibles que les perturbations biologiques en amont.

55



Théoriquement, la persistance des effets subnocifs pourrait étre déterminée en procédant a |'estimation
de I'ampleur des effets et des « demi-vies de réparation biologique » vérifiée de facon expérimentale
(Saltzman, 1996 et Rhomberg, 2009). Une telle détermination nécessite la prise en compte de la
possibilité que des épisodes d’exposition se produisent au cours d’une étape sensible de la vie, pour
laquelle I'étendue et la nature des effets nocifs ou subnocifs et les taux de réparation peuvent différer
de ceux d’autres étapes de la vie. A I'heure actuelle, les demi-vies biologiques pour les processus de
réparation de divers effets précoces et les effets de diverses gravités dans une gamme de tissus ne sont
pas disponibles pour les humains ou les animaux de laboratoire. Cependant, la réversibilité peut souvent
étre évaluée, en partie, par déduction de la réparabilité de certains types de Iésions.

Par exemple, pour certaines substances chimiques provoquant une nécrose hépatique (p. ex., le
trichloroéthyléne, le tétrachloroéthyléne, le tétrachlorure de carbone, le chloroforme [Malaguarera et
al., 2012]), des expositions plus faibles peuvent entrainer de Iégers changements dans les taux sériques
d’enzymes révélateurs de lésions au foie (p. ex., I'alanine aminotransférase). Bien que ces plus faibles
expositions soient par définition jugées subnocives, les changements dans le sérum seraient considérés
comme ayant une longue persistance (réparation lente). En revanche, différents changements précoces
(subnocifs) liés au stress oxydatif sont rapidement réversibles. Un biomarqueur précoce du stress
oxydatif, a savoir une réduction du glutathion, est rapidement régénéré, bien qu’un stress oxydatif
continu ou plus grave pourrait entrainer des changements moins facilement réversibles ou irréversibles
(p. ex., des |ésions oxydatives secondaires a I’ADN). Par conséquent, I'ERSH doit déterminer les types
d’effets qui peuvent se produire et déterminer si les changements peuvent étre réversibles ou
préoccupants a la suite d’expositions répétées.

La génération d’especes réactives de I'oxygene (ERO) entrainant une inflammation menant a
I"athérosclérose (accumulation de plaques et durcissement des artéres) constitue un autre exemple
d’événement clé précoce. La génération d’ERO et I'inflammation sont toutes deux réversibles.
L'athérosclérose est réversible au stade précoce, mais irréversible aux stades avancés et peut entrainer
une cardiopathie ischémique (irréversible). La formation d’ERO, I'inflammation chronique et
I'athérosclérose se sont révélées étre des éléments importants contribuant aux cardiopathies
ischémiques liées a I'arsenic (NRC, 2013). Il est possible qu’une VTR de courte durée fondée sur un
événement clé précoce pourrait assurer la protection de la santé a long terme. Des événements clés de
persistance longue ou courte (ce deuxiéme cas causant souvent des changements légers) peuvent se
produire a des niveaux d’exposition environnementale, qui sont souvent relativement faibles par
rapport a d’autres types d’expositions. La détermination de la persistance des événements clés repose
sur de nombreuses considérations, qui devraient étre documentées dans I’ERSH sur une base propre a la
substance chimique.

Certains événements clés ne sont pas faciles a caractériser, car la persistance dépend de nombreuses
variables. A 'exception de la mutation, des événements clés précoces survenant entre |’exposition et
I'effet peuvent &tre réversibles lorsque I’exposition prend fin. Toutefois, 'ERSH devrait indiquer
clairement si les effets propres a une substance chimique peuvent étre réversibles et fournir toutes les
références a 'appui. L'ERSH devrait également déterminer si les événements clés ou les effets
biologiques peuvent persister si I'exposition se poursuit.
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Le principe de base utilisé pour classer la persistance de I'effet est résumé de la fagon suivante :

— Tous les changements considérés comme ayant une « courte » persistance des effets sont des
événements clés précoces pouvant mener a des effets ultérieurs (plus nocifs) en présence d’une
exposition continue (p. ex., irritation sensorielle légére, stress oxydatif ou autres effets
réversibles sur la santé).

- Les effets considérés comme ayant une « longue » persistance surviennent généralement a un
stade ultérieur (p. ex., la cytotoxicité) ou résultent d’un impact survenu pendant une période
sensible (toxicité pour le développement).

Cette approche proposée pour les ERSH sur les sites contaminés du PASCF refléte I'information
actuellement disponible concernant I’analyse des MA et des AOP. Elle est fondée sur la compréhension
des événements clés précoces et I’hypothése qu’ils sont plus susceptibles d’étre facilement réversibles,
tandis que les événements clés et les effets nocifs ultérieurs sont moins susceptibles d’étre réversibles.
L’ERSH devrait inclure une justification propre aux substances chimiques pour toutes les hypothéses
formulées a ce sujet, en soulignant les incertitudes dans les données relatives aux expositions
intermittentes.

En outre, il est important de déterminer si seuls des événements clés précoces ont pu se produire ou si
certains événements clés ultérieurs peuvent persister ou progresser a la suite d’expositions répétées. Si
les événements clés relatifs a la substance chimique d’intérét ne sont pas connus, I'approche par défaut
consiste a supposer que les effets peuvent avoir une persistance de longue durée.

En résumé, le rapport devrait inclure une analyse qualitative ou semi-quantitative par inférence
concernant la réparabilité (le cas échéant) de certains types de lésions (souvent fondée sur I'analyse de
la réversibilité des effets nocifs en aval). L'encadré 3.6 présente certaines considérations relatives a
I’évaluation de la persistance des effets qui doivent étre documentées pour chaque CPP avec références
a l'appui.
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Encadré 3.6 Eléments a considérer concernant I’évaluation de la persistance des effets

- Evaluer 'ampleur des dommages propres aux substances chimiques.

- Déterminer si les événements clés sont des événements clés précoces ou ultérieurs.

- L'information peut provenir du cadre du MA existant et de I'analyse AOP.

— Certaines analyses peuvent étre réalisées pour déterminer dans quelle mesure I'exposition
est supérieure ou inférieure a la VTR applicable.

— Déterminer si I'exposition est bien inférieure a la dose sans effet, ou si seuls des événements
clés précoces se sont produits.

- Déterminer si I'exposition peut entrainer des événements clés ultérieurs susceptibles de
persister ou de progresser en cas d’expositions répétées.

- Siles événements clés de la substance chimique d’intérét ne sont pas connus ou s’il n’y a pas
d’information sur la persistance des événements clés, I'approche par défaut consiste a
supposer une longue persistance.

— Le rapport doit contenir une justification scientifique a I'appui de I'analyse.

- Lorsque les épisodes d’exposition sont indépendants les uns des autres

Les épisodes d’exposition sont considérés comme indépendants les uns des autres si la substance
chimique (et les métabolites actifs) est éliminée de I'organisme entre les épisodes d’exposition et si la
perturbation biologique de I'épisode d’exposition individuel n’est pas suffisamment persistante pour
entrainer des effets cumulatifs. Dans cette situation, puisque I’exposition est inférieure au QD cible
pertinent en utilisant une VTRc pour un épisode d’exposition unique (figure 1.1 et figure 3.2), comme
cela est présenté a la section 3.3.1, le risque peut ne pas étre considéré comme important. Une
justification propre a une substance chimique est importante pour chaque scénario, d’autant plus
gu’une VTRc est généralement calculée pour un seul épisode d’exposition et qu’une justification est
requise pour 'utilisation d’un VTRc dans les cas d’expositions répétées.

- Lorsque les épisodes d’exposition se chevauchent pour devenir effectivement continus
Comme cela est indiqué a la section 3.3.2.1, un scénario d’exposition intermittente est réputé
effectivement continu dans I'une ou 'autre des deux conditions suivantes :

a) Lorsque les substances chimiques (ou métabolites actifs) persistent dans I'organisme tout

au long des intervalles de non-exposition.

e  Cela se produit lorsqu’il n’y a pas suffisamment de temps pour éliminer la substance
chimique (et ses métabolites actifs) de I'organisme avant le prochain épisode
d’exposition. Dans ce scénario, I'exposition estimée la plus élevée doit alors étre
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comparée avec la VTR de plus longue durée (VTR,) pertinente pour I'ensemble du
scénario d’exposition (p. ex., équivalent a une seule exposition de longue durée). Cette
comparaison est illustrée aux figures 3.4 et 3.5.

e La VTR pertinente fait référence a une VTR pour une durée d’exposition similaire ou plus
longue que I'ensemble du scénario d’exposition intermittente, fondé sur le méme
principe que celui décrit pour les expositions continues uniques ou les expositions quasi
continues a la section 3.2.1.

b) Lorsque la substance chimique et ses métabolites actifs sont éliminés de I'organisme
pendant les intervalles de non-exposition, mais que les effets biologiques peuvent persister.

e  Sila substance chimique et ses métabolites actifs sont éliminés de I'organisme pendant
I'intervalle de non-exposition, mais que la perturbation biologique d’un épisode
d’exposition individuel peut persister et/ou progresser, |'exposition doit étre comparée
a une VTR de plus longue durée pertinente pour I'ensemble du scénario d’exposition
(VTR,) (figures 3.4 et 3.5).

e La VTR pertinente fait référence a une VTR pour une durée d’exposition similaire ou plus
longue que I'ensemble du scénario d’exposition intermittente, fondé sur le méme
principe que celui décrit pour les expositions continues uniques ou les expositions quasi
continues a la section 3.2.1.

En résumé, lorsqu’il a été déterminé que les épisodes d’exposition se chevauchent pour devenir
effectivement continus, la question de savoir si 'amortissement de I’exposition peut étre maintenu pour
les intervalles de non-exposition dans les expositions intermittentes dépend du mode d’action de
chaque substance chimique. La section 3.3.2.3 traite de la fagon dont le mode d’action a une incidence
sur 'amortissement de I’exposition pour les expositions intermittentes « continues » dans une ERSH
pour un site contaminé. Les considérations spéciales décrites ci-dessous constituent une exception a
cette régle.

—  Considérations spéciales lors de I’évaluation de I'exposition intermittente

Un cas particulier dans I'application de I'évaluation de I'exposition intermittente survient lorsque la VTR
chronique est fondée sur la toxicité pour le développement, comme la tératogénicité. L'approche
typique consiste a adopter la VTR fondée sur la toxicité pour le développement en tant que VTR de
courte durée, en particulier lorsque la VTR est fondée sur la toxicité foetale due a une exposition dans
I'utérus. L'exposition dans ces études est généralement de courte durée. Les VTR de plus courte et de
plus longue durée sont souvent les mémes dans ce type de situation. Il s’agit d’'une approche qui vise a
protéger contre tout scénario pouvant impliquer des personnes enceintes ou susceptibles de le devenir,
et des enfants. Une attention particuliere a d’autres sous-populations sensibles (p. ex. personnes agées,
immunodéprimées, asthmatiques, patients atteints de maladie pulmonaire obstructive chronique) peut
également étre requise, selon la substance chimique et le scénario d’exposition.
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Le mode d’action de chaque substance chimique est important lorsqu’on examine I'approche de
I’exposition intermittente dans une ERSH, y compris les décisions liées a I'amortissement de I’exposition.
Comme cela est expliqué a la section 3.3.2.2, une VTR, pertinente pour I'ensemble du scénario
d’exposition doit étre appliquée lorsque les épisodes d’exposition se chevauchent pour devenir
effectivement continus. La possibilité d’utiliser I'amortissement de I'exposition dépend des facteurs
particuliers (c.-a-d., demi-vie, persistance, principal déterminant de I'effet toxique) qui rendent le
scénario d’exposition intermittente effectivement continu et du mode d’action impliqué (voir les
figures 1.1 et 3.5). Il est important de noter que I'amortissement de I'exposition dans un contexte
d’expositions intermittentes implique I'amortissement de périodes d’exposition et de non-exposition.
Cette approche peut s’appliquer uniquement dans des situations limitées, car elle entraine une dilution
de I'exposition globale, minimisant ainsi les effets anticipés des expositions maximales, ce qui peut étre
inapproprié pour certaines substances chimiques.

- Lorsqu’une substance chimique (ou des métabolites actifs) persiste dans I’organisme pendant
des intervalles de non-exposition

Lorsgu’une substance chimique (ou des métabolites actifs) persiste dans I'organisme pendant des
intervalles de non-exposition, I'exposition interne devient continue et la concentration tissulaire
continue d’augmenter pendant toute la durée du scénario d’exposition (illustré dans I’encadré 3.5). Une
VTR pertinente pour I'ensemble du scénario d’exposition (VTR.) devrait étre appliquée, et
I"amortissement de I'exposition n’est généralement pas approprié pour ces substances chimiques.

Cependant, I'approche peut étre différente pour les substances chimiques ayant de longues demi-vies
d’élimination si les deux conditions suivantes sont remplies :

e Chaque intervalle de non-exposition est inférieur au quart de la demi-vie biologique (ou
d’élimination) de la substance chimique (ou de ses métabolites actifs).

e La modélisation cinétique, sur une base propre a la substance chimique et au scénario démontre
qgue I'amortissement de |’exposition sur une breve période spécifiée n’entrainerait pas de
changements significatifs de la concentration interne/charge corporelle au cours de cette
période.

Dans ce cas, '"ERSH peut déterminer que I'amortissement de I’exposition sur cette bréve période
spécifiée pourrait étre justifié lorsque la toxicité est principalement due a I'exposition totale/charge
corporelle. Voir 'annexe G pour une analyse compléete.

- Lorsqu’une substance chimique (et les métabolites actifs) est éliminée de I'organisme pendant
les intervalles de non-exposition, mais que les effets biologiques persistent

Méme si la substance chimique est éliminée de I'organisme pendant les intervalles de non-exposition,
un effet biologique peut persister. Dans ce cas, une VTR de plus longue durée pertinente pour
I’ensemble du scénario d’exposition (VTRy) serait requise. L'ERSH devrait fournir de I'information a
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I"appui indiquant si 'amortissement de I'exposition pour ces expositions intermittentes peut étre
soutenu, selon le mode d’action ou le principal déterminant de I'effet toxique (figure 1.1 et figure 3.5).

Par exemple, I'amortissement de |'exposition peut sous-estimer le risque potentiel si la
concentration/l’exposition maximale est le principal déterminant de la toxicité pertinent pour la VTR.. Si
la dose totale est le principal déterminant de la toxicité, 'amortissement de I'exposition peut étre
approprié. Cependant, si la dose totale et la concentration contribuent toutes deux a la détermination
de la toxicité, I'amortissement de I'exposition pourrait sous-estimer le risque potentiel et ne serait pas
approprié. A titre de mesure de protection de la santé, I'approche par défaut dans les évaluations
d’exposition intermittente est de ne pas utiliser I'amortissement de I’exposition. Se référer a la

section 3.2.3 pour des orientations générales afin d’établir si la concentration/I’exposition maximale ou
la dose totale/charge corporelle constitue le principal déterminant de la toxicité.

Dans tous les cas, une justification toxicologique appropriée propre a la substance chimique doit étre
présentée si un amortissement de I'exposition est appliqué. Cette justification devrait tenir compte de la
demi-vie de la substance chimique d’intérét et de la persistance de I'effet dans le but d’expliquer
pourquoi I'amortissement de I'exposition peut étre envisagé. La justification devrait également
présenter des données étayant la conclusion selon laquelle I'amortissement de I'exposition lors de
périodes de non-exposition protége adéquatement la santé, en présentant clairement les estimations de
I’exposition et des risques avec et sans amortissement de I'exposition.

De fagon similaire a ce qui est présenté dans une EQDR, I'exposition est estimée pour chaque substance
chimique, chaque récepteur humain/groupe d’age (ou des récepteurs particulierement sensibles) et
pour chaque voie d’exposition identifiée comme étant préoccupante. Comme cela est indiqué a la
section 3.3.2.2, I’évaluation de I'exposition pour les scénarios d’exposition intermittente peut impliquer
I’estimation de deux types d’expositions :

e L’exposition qu’une personne peut recevoir pour chaque épisode distinct d’exposition continue
(ou quasi continue) de courte durée.

e |’exposition pendant toute la durée du scénario d’exposition (c.-a-d., le temps entre le début de
I’épisode d’exposition initial et la fin de I'épisode d’exposition final), lorsque cela est jugé
approprié sur la base des propriétés de chaque substance chimique.

La nécessité de procéder a une analyse des microenvironnements, d’intégrer la biodisponibilité relative
dans les évaluations de I'exposition, ainsi que I'ajustement nécessaire pour tenir compte de la
contamination des sédiments sont abordés a la section 3.2.4. La discussion a la section 3.2.4 s’applique
également a 'analyse des scénarios d’exposition intermittente. De facon similaire a une ERSH en cas
d’exposition chronique, les expositions provenant de plusieurs voies ou substances chimiques ayant des
modes d’action similaires peuvent étre additionnées pour calculer I’exposition totale afin de les
comparer avec les VTR (p. ex., les expositions par voies orale et cutanée pour toutes les voies
d’exposition au site sont généralement additionnées et comparées a la VTR orale). Se référer aux
sections 4.2 et 4.3 respectivement pour des orientations détaillées a ce sujet.
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Les mémes équations recommandées présentées a 'annexe C peuvent étre utilisées pour calculer
I’exposition pour chaque épisode d’exposition individuel de courte durée. Il est recommandé de ne
procéder a aucun amortissement de I'exposition au-dela de la durée de I'épisode d’exposition, ce qui
signifie que la période d’amortissement ne peut pas étre plus longue que la durée totale de I'épisode
d’exposition.

Lors de I'estimation de I'exposition pour un épisode d’exposition individuel dans un scénario
d’exposition intermittente, la méme considération pour les données d’entrée (telles que les
concentrations aux points d’exposition, les statistiques) peut étre appliquée a un scénario d’exposition
continue ou quasi continue de courte durée. Se référer a la section 3.2.4.

Comme cela est expliqué a la section 3.3.2, lorsqu’il a été établi qu’un scénario d’exposition
intermittente était effectivement continu, les niveaux d’exposition pour toute la durée d’exposition sont
comparés avec la VTR, pertinente. Comme cela a été mentionné précédemment a la section 3.3.2.1, les
expositions intermittentes sont considérées comme un scénario d’exposition effectivement continue,
soit :

e |orsque la substance chimique ou son (ses) métabolite(s) actif(s) d’intérét est susceptible de
persister dans I’organisme au-dela de I'intervalle de non-exposition ( « off ») entre les épisodes
d’exposition consécutifs (périodes « on »).

e |orsque le changement biologique résultant d’un épisode d’exposition persiste pendant
I'intervalle de non-exposition, méme si la substance chimique ou son (ses) métabolite(s) actif(s)
est éliminé de I'organisme pendant l'intervalle sans exposition.

L'annexe D fournit des équations générales recommandées pour estimer I'exposition pendant toute la
durée des scénarios d’exposition intermittente.

Lorsqu’un scénario d’exposition intermittente est considéré comme effectivement continu, I'approche
par défaut pour estimer I'exposition de maniéere a protéger la santé est de ne pas autoriser
I'amortissement de I’exposition (c.-a-d., 'amortissement de I'exposition au cours des périodes
d’exposition et de non-exposition, abaissant ainsi le niveau d’exposition global). L'amortissement de
I’exposition peut étre approprié uniquement dans des situations trés limitées, par exemple lorsque la
substance chimique (ou le métabolite actif) est éliminée de I'organisme pendant les périodes sans
exposition et que le changement biologique résultant de I'exposition a la substance chimique persiste
principalement en fonction de la dose totale (par opposition a la concentration ou a I’exposition
maximale) pendant ces périodes (voir la section 3.3.2.3 pour plus de détails sur les cas ou
I"amortissement de I'exposition peut étre justifié).

- Lorsqu’une substance chimique (ou un métabolite actif) persiste dans I'organisme pendant
lintervalle de non-exposition
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Dans un scénario d’exposition intermittente ou I'intervalle de non-exposition n’est pas suffisamment
long pour permettre a la substance chimique (ou a ses métabolites actifs) d’étre éliminés de 'organisme
avant la prochaine exposition (continue ou quasi continue), les expositions intermittentes sont
considérées comme effectivement continues. La concentration interne de la substance chimique dans ce
cas peut continuer d’augmenter pendant toute la durée du scénario d’exposition. Aucun amortissement
de I'exposition ne serait applicable dans ce cas, car cela entrainerait une estimation plus faible du taux
d’exposition global, et une sous-estimation du risque potentiel. Pour cette raison, a I'exception de la
situation examinée a la section 3.3.2.3, un taux d’exposition quotidien approprié représentatif des
épisodes d’exposition (continue ou quasi continue) doit étre calculé et comparé a la VTR.. Voir la

section 3.3.3.1 pour une présentation concernant I’estimation de I’exposition pour les épisodes
d’exposition individuels. Cette approche suppose que le taux d’exposition quotidien observé pendant les
épisodes d’exposition s’applique non seulement aux périodes d’exposition « sur le site », mais tout au
long du scénario d’exposition intermittente.

- Lorsqu’une substance chimique (et les métabolites actifs) est éliminée de I'organisme pendant
les intervalles de non-exposition, mais que ses effets biologiques persistent

Dans un scénario d’exposition intermittente, lorsque les substances chimiques (et les métabolites actifs)
d’intérét sont entierement éliminées de I'organisme pendant I'intervalle de non-exposition, le scénario
d’exposition peut toujours étre considéré comme effectivement continu. Cette conclusion est valable si
le changement biologique provoqué pendant I'épisode d’exposition persiste et progresse pendant les
périodes ou une personne n’est pas présente sur le site contaminé. L'amortissement de |'exposition
n’est pas justifié si (i) la concentration/I’exposition maximale est le principal déterminant de la toxicité
pertinent pour la VTR; ou (ii) si la VTR pertinente est fondée sur une étude de tératogénicité.

Pour certaines substances, 'amortissement de I’exposition peut étre justifié lorsque I’exposition totale
(c.-a-d., I'exposition intégrée dans le temps) ou la charge corporelle est le principal déterminant de la
toxicité pertinent pour la VTR.. Si la dose totale et la concentration contribuent toutes deux a la
détermination de la toxicité, 'amortissement de I'exposition n’est pas approprié. Voir la section 3.2.3
pour des orientations générales afin de déterminer laguelle de la concentration/exposition maximale ou
de la dose totale/charge corporelle constitue le principal déterminant de la toxicité.

Lorsque I'amortissement de I'exposition peut étre justifié, I'exposition moyenne peut étre calculée pour
I’ensemble du scénario d’exposition. Toutefois, dans le cas des composés organiques volatils qui
peuvent s’atténuer avec le temps, il n’est pas possible d’amortir les concentrations futures plus faibles
avec les concentrations actuelles, car cette pratique sous-estimerait les expositions maximales. De
méme, si les eaux souterraines sont touchées, les concentrations moyennes provenant de plusieurs
puits ne peuvent pas étre utilisées pour fournir des estimations de I'exposition moyenne si les
personnes peuvent étre exposées uniqguement a des concentrations provenant d’une zone et non d’une
autre. Par exemple, chaque résidence utiliserait I'eau d’un seul puits souterrain, ce qui n’est pas la
moyenne de tous les puits de la région. L’utilisation d’'une concentration moyenne dans les eaux
souterraines pourrait sous-estimer I'exposition des personnes les plus exposées.
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Si les évaluations de niveau inférieur indiquent un risque potentiel pour la santé, I’évaluation des risques
peut aller de I'avant avec une évaluation de niveau lll, ce qui peut réduire I'incertitude. Par ailleurs, le
besoin de mesures d’assainissement ou de gestion des risques afin d’atténuer I'exposition peut étre pris
en compte a n'importe quelle étape de I'ERSH, le cas échéant. La section 3.4 fournit des orientations
générales sur I’évaluation de niveau llI, toutefois, le présent document d’orientation ne fournit pas une
analyse compléte de ce niveau d’ERSH, car la plupart des ERSH relatives a des sites contaminés
n’atteignent pas le niveau lll.

Les évaluations des risques réalisées a I'aide des niveaux inférieurs du cadre (niveaux O et |) reposent
principalement sur les VTR propres aux substances chimiques existantes, comme celles de SC (2021) ou
d’autres organismes de réglementation. Les évaluations des risques, qui progressent vers les niveaux
supérieurs (niveaux Il et Ill) de ce cadre, impliquent une plus grande complexité dans |’évaluation de la
toxicité. Ces évaluations nécessitent une utilisation accrue de I'information sur le mode d’action
(section 2.4), ainsi que des connaissances sur la toxicocinétique et la toxicodynamique propres aux
substances chimiques. Par conséquent, un niveau plus élevé d’expertise toxicologique est nécessaire
pour réaliser ces évaluations de niveau supérieur. Il convient de noter que le présent document ne
fournit pas d’orientations détaillées sur les évaluations des risques susceptibles de passer au niveau lll
du cadre en raison du niveau de détail requis pour fournir des orientations complétes sur ce sujet. Le
niveau Il de ce cadre comprend I'utilisation de modéles complexes d’exposition et de dose-réponse (c.-
a-d. modélisation PBPK et modélisation BBDR). L'utilisation de la modélisation dans I'évaluation de
niveau Il peut étre appropriée dans les cas ou il existe une grande incertitude concernant une VTR ou
lorsqu’il est nécessaire de tenir compte de profils d’exposition intermittente complexes.

Compte tenu de la complexité de ces exercices de modélisation, il est recommandé que les évaluations
de niveau lll, lorsqu’elles sont jugées appropriées pour un site, soient réalisées par un ou une
toxicologue ou un évaluateur ou évaluatrice des risques possédant de I'expertise dans le type de
modélisation entrepris. Lorsque I'utilisation de I'évaluation de niveau Il est jugée inappropriée sur un
site contaminé en raison de facteurs tels que la disponibilité des données, les limites du modele ou le
co(it, les gardiens peuvent envisager des stratégies d’atténuation ou d’assainissement ou de gestion des
risques au lieu de procéder a une évaluation de niveau Ill. Lorsqu’une modélisation avancée est
effectuée, le rapport d’ERSH doit contenir suffisamment d’information et de références concernant les
modeles validés et les estimations modélisées pour permettre un examen technique.

La modélisation PBPK peut étre utilisée pour calculer des VTR, comme dans I’élaboration des
recommandations canadiennes pour la qualité de I'eau potable concernant le trichloroéthylene (SC,
2005) et le chlorure de vinyle (SC 2013d). Les VTR élaborées a I'aide de la modélisation PBPK peuvent
étre utilisées dans les évaluations des risques liés aux sites contaminés ainsi que pour évaluer les
différences potentielles associées a la biodisponibilité d’'une substance dans les sols propres au site par
rapport a la dose interne. Les modeles PBPK peuvent également étre utilisés pour traiter les profils

64



d’exposition intermittente complexes, le cas échéant. Cependant, I’élaboration d’'un modéle PBPK
nécessite une expertise toxicologique importante et spécialisée ainsi que la disponibilité de données clés
sur une substance chimique afin d’élaborer un modéle PBPK approprié. Par conséquent, il se peut que
des modeles validés ne soient pas disponibles pour toutes les substances chimiques que |'on trouve
habituellement dans les sites contaminés fédéraux.

Les modeles PBPK décrivent mathématiquement I'absorption et la disposition (y compris des facteurs
comme I'absorption, la distribution, le métabolisme et I’élimination) de la substance chimique dans
I’organisme, en utilisant des parametres fondés sur des données physiologiques (Reddy et al., 2005;
Meek et al., 2013; US EPA, 2018b). Ces modeles different des modeles toxicocinétiques
compartimentaux classiques en ce sens que les compartiments des modéles PBPK représentent des
organes ou des groupes de tissus réels avec des taux mesurés expérimentalement.

Il existe plusieurs documents d’orientation sur des aspects clés de la modélisation PBPK, mais ils ne
seront pas résumés dans le cadre du présent document d’orientation. Le Programme international sur la
sécurité des substances chimiques (OMS/PISSC, 2010) décrit les pratiques exemplaires utilisées pour
caractériser et appliquer les modeles PBPK dans I'évaluation des risques, et I’'US EPA (2006) décrit des
éléments a prendre en considération pour I’évaluation de I'adéquation du modeéle et des exemples
d’évaluation des risques. Une liste de contrdle pour le choix des modeles PBPK a utiliser dans les
évaluations des risques est disponible dans OMS/PISSC (2010).

L'un des principaux atouts de la modélisation PBPK est qu’elle permet d’améliorer la caractérisation
guantitative du risque en réduisant les incertitudes lors de I’élaboration des VTR et lors de I’évaluation
globale de I'exposition, et en fondant la valeur du risque sur une mesure interne de la dose (Lipscomb et
coll., 2004; EPA des Etats-Unis, 2006). Lutilisation d’'une mesure de dose interne fournit souvent une
base plus significative pour estimer le risque que I'utilisation de la dose appliquée ou de la concentration
d’exposition par inhalation (US EPA, 2006). En effet, il peut étre important de quantifier la quantité de
substance chimique qui atteint réellement un organe cible interne afin d’estimer les effets nocifs sur la
santé qui en résultent. Des questions telles que les différentes voies d’exposition ou la biodisponibilité
d’une substance chimique dans les sols peuvent affecter la quantité d’une substance chimique qui
pénetre dans I'organisme et atteint des organes cibles critiques. En fin de compte, cette information
peut aider a déterminer le potentiel d’effets sur la santé en fonction de la dose externe a laquelle les
personnes sont exposées. Les modeles PBPK sont utiles pour tester des hypothéses sur le mode d’action
(US EPA, 2006). L'intégration d’information toxicocinétique et relative au mode d’action peut augmenter
I’exactitude des extrapolations concernant la dose, les voies d’exposition et les espéces requises dans le
processus d’évaluation des risques (Lipscomb et al., 2004; US EPA, 2006). Les modeles PBPK peuvent
également étre utiles dans les évaluations de I'exposition, en particulier pour évaluer les scénarios
d’exposition non chronique, intermittente et variable, et pour les sites ou plusieurs voies d’exposition
sont opérantes (Bailer et Dankovic, 1997). Les modéles PBPK peuvent étre utilisés pour améliorer les
estimations des effets résultant de scénarios d’exposition inhabituels (p. ex. expositions fluctuantes) (US
EPA, 2006; OMS/PISSC, 2010).

L’utilisation d’un modéle PBPK pour une ERSH dans un site contaminé fédéral devrait étre limitée aux
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modeles qui ont été validés pour des scénarios d’exposition qui sont raisonnablement similaires au
scénario d’exposition d’intérét. L’utilisation d’'un modele PBPK validé permet également de réduire
I'incertitude dans I’élaboration des VTR ou dans l'utilisation d’études toxicologiques qui peuvent avoir
des voies d’exposition variables (US EPA, 2006). De plus, I'utilisation de modéles PBPK portant sur les
étapes du cycle de vie des humains facilite la prise en compte des changements physiologiques liés a
I’age, notamment ceux associés a la grossesse (MclLanahan et al., 2014), ou a la croissance et au
développement des nourrissons et des enfants (p. ex., EI-Masri et al., 2016).

La principale limitation des modeles PBPK est I'investissement en temps et en compétences requis pour
développer et valider les modeéles (OMS/PISSC, 2010). De plus, des études toxicocinétiques bien congues
sont nécessaires pour le paramétrage et la vérification des modeles (Paini et al., 2017; Tan et al., 2018).
Bien que le développement d’'un modele puisse prendre beaucoup de temps, le développement
d’approches normalisées pour la validation et la vérification des modéles contribue a améliorer
|'utilisation des modeles PBPK dans les évaluations de risques. Bien qu’'un modele PBPK puisse affiner la
valeur de la VTR utilisée dans I’évaluation des risques en réduisant I'incertitude qui y est associée,
I'utilisation de la modélisation PBPK n’entraine pas nécessairement une différence dans I'estimation du
risque associé a I'exposition a une substance chimique particuliére sur un site, et des mesures de gestion
des risques peuvent toujours étre nécessaires pour atténuer I'exposition. De plus, les modeles PBPK ne
doivent généralement pas étre utilisés pour procéder a des extrapolations importantes (p. ex., d’'une
exposition aigué a une exposition intermédiaire), car les modeles sont généralement concus et évalués
dans le contexte d’une application particuliére d’évaluation des risques.

Le tableau 3.1 présente une liste non exhaustive de certaines substances chimiques pour lesquelles des
modeles validés sont actuellement disponibles et ont été utilisés dans des évaluations des risques. Bien
gue seul un nombre limité de modéles validés soient actuellement disponibles, I'utilisation des modeles
PBPK devrait croitre avec le temps et des références doivent étre fournies pour tout modeéle utilisé a
I"appui d’une évaluation de niveau lll. Il convient de noter que méme lorsque des modeles validés sont
disponibles, ils ne sont pas nécessairement applicables a tous les sites et/ou scénarios d’exposition.

Un autre modele intéressant est le modele IEUBK (Integrated Exposure Uptake Biokinetic Model) élaboré
par I'US EPA pour le plomb. Ce modeéle peut utiliser des données par défaut ou propres au site pour les
concentrations de plomb dans le sol et les poussiéres afin d’estimer les niveaux de plomb sanguin
prévus et le pourcentage de la population dont les niveaux de plomb dans le sang dépassent une valeur
prescrite. Une description supplémentaire du modele est disponible aupres de I’'US EPA (2023b)
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Tableau 3.1 Exemples de substances chimiques pour lesquelles des modéles PBPK ont été utilisés dans
des évaluations des risques

Substance Référence
Benzéne SC (2009)
2-Butoxyéthanol EC! et SC (2002)
Chloroforme EC et SC (2001)
Dichlorométhane EC et SC (1993)
Naphtaline SC (2013b)

Acide perfluorooctanoique (PFOA)

SC (2018b)

2,3,7,8-tétrachlorodibenzo-p-dioxin (TCDD)

US EPA (2012a)

Tétrachloroéthyléne

US EPA (2012b)

1,1,1-trichloroéthane

US EPA (2007a)

Trichloroéthyléne

SC (2005)

Chlorure de vinyle

SC (2013d)

LEnvironnement Canada

Les modeles BBDR sont des modeéles prédictifs décrivant les processus biologiques au niveau cellulaire et
moléculaire liant la dose regue par I'organe cible a I'effet nocif. Les modéles BBDR peuvent étre utilisés
pour améliorer la compréhension des parametres influengant la relation dose-réponse d’une substance
chimique donnée. L’élaboration d’un modele BBDR nécessite une expertise toxicologique importante et
spécialisée, et ne doit &tre réalisée et utilisée dans une ERSH que par des personnes qualifiées et
expérimentées dans ce type spécifique de modélisation.

Un modéle BBDR comprend une composante du modele PBPK (liant la dose externe a la concentration
interne du tissu cible) et d’autres modeéles mécanistes (ou toxicodynamiques) qui lient la concentration
interne du tissu cible au résultat toxicologique nocif. La modélisation BBDR maximise |'utilisation de
données mécanistiques pertinentes pour décrire le lien exposition-dose-réponse. La modélisation BBDR
est explicitement congue pour modéliser les détails biologiques menant de I’exposition initiale a une
substance toxique au résultat pathologique ultime. (Lau et al., 2000; OMS/PISSC, 2009; Crump et al.,
2010). Une bréve description de I'utilisation de la modélisation BBDR est fournie dans OMS/PISSC
(2009).

Les valeurs de VTR basées sur un modele BBDR peuvent étre utilisées pour affiner une ERSH pour un site
contaminé. Si un modéle BBDR existe déja pour une substance chimique, il peut étre appliqué dans une
ERSH pour estimer I'ampleur d’un effet prévu (p. ex., le pourcentage de réponse attendue) pour
différents scénarios d’exposition et pour calculer les concentrations cibles propres au site qui ne
devraient pas avoir d’effets nocifs sur la santé humaine. L’évaluation des risques peut également utiliser
le modele BBDR pour étudier I'importance relative des incertitudes dans différents aspects de
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|’évaluation.

Les modeles BBDR offrent 'avantage de combiner les meilleures données mécanistes disponibles pour
définir les fonctions mathématiques utilisées pour ajuster les données dose-réponse, permettant ainsi
I"analyse d’ensembles de données possédant des schémas complexes d’exposition a de multiples
substances toxiques (Hernandez, 2021). Toutefois, I'application de la modélisation BBDR est limitée par
le besoin d’'une grande quantité de données biologiques pertinentes et liées au mode d’action, la
difficulté d’interprétation et d’analyse des données, ainsi que les compétences quantitatives requises
pour élaborer le modeéle a partir des données. Ces ressources peuvent ne pas étre facilement
disponibles. De plus, la confiance dans les modeles dépend de notre compréhension actuelle de la
biologie fondamentale, qui peut étre améliorée uniquement par de nouvelles découvertes.

A I'heure actuelle, il n’existe pas de lignes directrices publiées pour la modélisation BBDR et peu de
modeles BBDR ont été développés pour des effets non cancérogénes. Cependant, pour plus
d’informations sur les principes de modélisation BBDR, il est possible de consulter des publications
spécifiques a des substances chimiques de divers organismes gouvernementaux tels que le modele
BBDR pour le perchlorate développé par I’'US EPA (2017a, 2017b, 2019, 2020).

Les modeles de niveau Il peuvent étre utilisés pour réduire I'incertitude dans une évaluation des
risques; toutefois, I'utilisation de la modélisation peut ne pas convenir a toutes les ERSH. La réduction de
I'incertitude ne se traduit pas nécessairement par une modification des estimations des risques, de sorte
gue la modélisation de niveau Ill ne devrait étre utilisée que lorsqu’elle est recommandée par un
évaluateur ou une évaluatrice des risques possédant une formation sur les techniques de modélisation
avancées. Sur les sites ol la modélisation de niveau lll ne devrait pas modifier les estimations des
risques ou les concentrations cibles propres au site pour les substances chimiques présentes sur le site,
|"assainissement ou d’autres considérations de gestion des risques peuvent constituer I'option
privilégiée pour réduire I'exposition aux substances chimiques.

Bien que de nombreuses ERSH pour les sites du PASCF puissent aller au-dela du niveau 0, la plupart
d’entre elles ne devraient pas aller jusqu’a une évaluation de niveau lll. La plupart des renseignements
techniques relatifs aux scénarios présentés a la section 3 sont fournis dans les annexes du présent
document d’orientation.

La VTR choisie doit étre applicable a une période pertinente (ou supérieure a) la période d’exposition
d’intérét. La facon de procéder dépend des considérations suivantes :

e Silatoxicité dépend principalement de la concentration/de I'exposition maximale dans un
scénario d’exposition, la VTR applicable serait probablement la VTR de plus courte durée qui
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s’appliquerait a la durée de ce scénario d’exposition. La donnée d’entrée relative a I'exposition
dans I'équation du QD est I'exposition la plus élevée estimée pour une période d’exposition
correspondant (ou plus courte) a la période pour laquelle la VTR disponible a été calculée.

Pour les expositions continues et quasi continues de courte durée, la VTR applicable est une VTR
pertinente pour I'ensemble du scénario d’exposition, lorsque la toxicité dépend principalement
de I'exposition totale/la charge corporelle. La donnée d’entrée relative a I’exposition dans
I’équation du QD est la dose journaliere moyenne estimée ou la concentration journaliere
moyenne dans |'air; la durée moyenne couvre I'ensemble du scénario d’exposition, mais ne va
pas au-dela de I'exposition finale.

Il existe jusqu’a deux types de périodes d’exposition d’intérét pour les expositions
intermittentes, correspondant a a) chaque épisode d’exposition et b) a I'ensemble du scénario
d’exposition. Les VTR pertinentes pour ces périodes d’exposition seraient utilisées pour estimer
les QD respectifs, le cas échéant. L'exposition quotidienne moyenne est utilisée pour calculer les
QD quand la toxicité dépend principalement de la dose totale/charge corporelle. Pour les
épisodes d’exposition, la durée moyenne couvre la durée de I'épisode d’exposition, mais pas au-
dela. 'ensemble du scénario d’exposition doit étre traité comme une exposition continue, la
durée moyenne s’étendant sur la période allant de la premiére exposition jusqu’au moment ou
le récepteur est exposé pour la derniére fois, mais pas au-dela.

Les éléments qui suivent présentent brievement certaines procédures et considérations opérationnelles

par défaut lorsque des éléments essentiels liés a I'identification d’'une VTR pour un scénario d’exposition

particulier ne sont pas disponibles.

L’évaluation de niveau 0 compare une VTR chronique publiée pour la voie d’exposition
pertinente avec I'exposition estimée la plus élevée pour chaque substance chimique pour la
population la plus sensible dans le scénario d’intérét. En I'absence d’une VTR chronique,
I’évaluation des risques devrait suivre les directives énoncées dans SC (2010a) concernant
I’établissement d’une VTR de novo appropriée de durée pertinente. Voir la section 3.2.2 pour
une discussion sur la facon de traiter les substances chimiques ne disposant pas de données
toxicologiques appropriées.

En I'absence d’une VTR non chronique pertinente pour la durée d’exposition d’intérét, une VTR
de novo de courte durée pertinente pour le scénario d’exposition peut étre élaborée ou la VTR
pertinente pour la catégorie de durée d’exposition suivante plus longue peut étre choisie. Par
ailleurs, une VTR chronique peut étre utilisée comme valeur par défaut, car elle est considérée
protectrice pour la santé, alors qu’une VTR pour une durée d’exposition plus courte peut ne pas
étre protectrice.

Si les données nécessaires pour procéder aux évaluations de niveau supérieur ne sont pas
disponibles, la valeur par défaut est I’évaluation de niveau 0, (c’est-a-dire I'application d’une VTR
chronique a une exposition quotidienne sans amortissement de I'exposition)
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e Enl'absence de données adéquates disponibles pour identifier le principal déterminant de la
toxicité (c’est-a-dire concentration/exposition maximale ou dose totale/charge corporelle), la
valeur par défaut est de supposer que la concentration est le principal déterminant de la toxicité
('amortissement de I'exposition n’étant pas recommandé)

e Les évaluations de niveau supérieur nécessitent une expertise toxicologique importante et
doivent étre effectuées uniquement par des toxicologues possédant les connaissances et la
formation appropriées

e Pour I'analyse des expositions intermittentes (niveau II-b), le choix d’une VTR dépend de
plusieurs facteurs, comme suit :

- Enl'absence de données sur les demi-vies d’élimination, on peut supposer que le CPP et
ses métabolites actifs possédent de longues demi-vies par rapport aux intervalles de non-
exposition. L'exposition devrait étre comparée a une VTR de longue durée (VTR,) pertinente
pour I'ensemble du scénario d’exposition. Aucun amortissement de I'exposition ne serait
appliqué.

— Siles événements clés menant a la toxicité du CPP ne sont pas connus ou s’il n’y a aucune
information sur leur persistance (lorsque les événements clés sont connus), I'approche par
défaut est de supposer que les événements clés possédent une longue persistance.
L’exposition devrait étre comparée a une VTR de longue durée (VTR,) pertinente pour
I’ensemble du scénario d’exposition. Le mode d’action (c.-a-d., le principal déterminant de
la toxicité) doit étre pris en compte pour déterminer si 'amortissement de I’exposition sur
I’ensemble du scénario d’exposition est approprié.
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4 CARACTERISATION DES RISQUES

La caractérisation des risques est la quantification et I'explication du risque potentiel associé a
I’exposition a des substances chimiques sur un site contaminé. Elle est expliquée plus en détail dans les
documents d’orientation de SC sur I’évaluation quantitative préliminaire des risques (EQPR; 2024) et sur
I’EQDR (2010a).

Les risques potentiels pour la santé sont caractérisés pour les différents groupes de récepteurs (p. ex.
age ou profil d’exposition différents) en comparant les expositions estimées ou mesurées aux
substances chimiques présentes sur le site avec les VTR de durée appropriée. En général, pour les effets
a seuil, un QD est estimé pour chaque récepteur critique comme étant le rapport entre I'exposition
estimée ou mesurée et la VTR. Il est important que les expositions soient exprimées dans les mémes
unités que la VRT applicable, comme l'illustrent les équations suivantes.

Dans le cas d’expositions par voie orale, cutanée ou totale, I'exposition quotidienne estimée est
comparée a une VTR (habituellement exprimée en mg/kg pc/jour ou en pg/kg pc/jour).

[Exposition estimée associée au site (mg/kg pc/jour)]

tient de d =
Quotient de danger [Valeur toxicologique de référence (mg/kg pc/jour)]

Pour une exposition non chronique a des substances chimiques avec des VTR exprimées en dose
hebdomadaire tolérable (DHT) ou en dose mensuelle tolérable (DMT), (p. ex., méthylmercure [MeHg],
TCDD respectivement) I'exposition totale estimée pour la semaine la plus exposée ou le mois le plus
exposé serait comparée a la DHT ou a la DMT appropriée, respectivement, selon les équations ci-
dessous. Par exemple, dans un scénario d’exposition de 3 semaines impliquant du MeHg dans les
poissons et les mollusques et crustacés, I'exposition hebdomadaire totale la plus élevée pour une
période continue d’'une semaine serait comparée a la DHT publiée afin de ne pas sous-estimer le risque
potentiel associé au site.

[Exposition estimée associée au site (mg/kg pc/semaine)]

tient de d =
Quotient de danger [Valeur toxicologique de référence (mg/kg pc/semaine)]

[Exposition estimée associée au site (mg/kg pc/mois)]

tient de d =
Quotient de danger [Valeur toxicologique de référence (mg/kg pc/mois)]

Dans le cas de I'exposition par inhalation avec la VTR exprimée en mg/m?3, I'exposition (exprimée en
mg/m3) est comparée avec la VTR.

[Concentration estimée dans l'air sur le site (mg/m?3)]

tient de d =
Quotient de danger [Valeur toxicologique de référence (mg/m3)]

Il est a noter que ces équations excluent I'exposition de fond ou les expositions au méme CPP provenant
d’autres sources (nourriture, eau, produits de consommation, sol, air) qui seraient incluses si un QD
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cible de 1 est appliqué. Se référer a SC (2010a) pour obtenir de plus amples renseignements sur
I'inclusion de I'exposition de fond. Cette approche simplifiée est cohérente avec la description de la
section 3 selon laquelle le cadre traite de la facon dont les risques pour la santé peuvent étre évalués
pour les expositions a un seul contaminant chimique par une seule voie. Toutefois, dans 'ERSH d’un site
contaminé, I'exposition provenant de toutes les sources et voies potentielles serait calculée et incluse
dans les calculs avec le QD cible applicable.

Pour caractériser les risques non cancérogenes pour la santé résultant d’expositions continues, quasi
continues et intermittentes de courte durée a des substances chimiques sur des sites contaminés, les
QD doivent étre estimés a divers points de décision, comme cela est décrit a la section 3. Les QD sont
estimés pour les voies d’exposition individuelles (c.-a-d., voie orale, cutanée et par inhalation) possédant
des VTR propres a la voie. Les QD sont ensuite additionnés pour toutes les voies d’exposition (ingestion,
voie cutanée et inhalation) s’il existe des preuves des mémes effets/mémes organes cibles/mémes
modes d’action (SC, 2010a).

Le QD indique si I'exposition estimée dépasse les valeurs de risque cibles par rapport a la VTR
pertinente. Si I'exposition de fond (c.-a-d., I'exposition au méme CPP a partir d’autres sources telles que
I"alimentation, I'eau, les produits de consommation, le sol, I'air) est incluse dans les estimations de
I’exposition, un QD inférieur ou égal a 1 indique que I'exposition provenant du site plus I'exposition de
fond est inférieure ou égale a la VTR applicable, ce qui représente un risque négligeable pour la santé.
Un QD supérieur a 1 indique que I'exposition dépasse la VTR applicable, ce qui représente un risque
potentiel pour la santé. Une évaluation de niveau supérieur peut étre utilisée pour réduire l'incertitude
ou des mesures d’assainissement ou de gestion des risques peuvent étre mises en ceuvre. L'ampleur de
I'IR ne correspond pas nécessairement a I'ampleur des effets attendus sur la santé. Consultez la

section 4.2 pour plus d’information lorsque I'exposition de fond n’est pas négligeable ou n’est pas
connue.

Si une évaluation complete de I'exposition a plusieurs milieux a été effectuée, un QD < 1 peut indiquer
gue l'exposition totale (c.-a-d., sur le site + de fond) est associée a un risque négligeable (SC, 2010a). S'il
n’y a pas eu d’évaluation compléte de I'exposition a plusieurs milieux, I'exposition provenant du site
(excluant les expositions de fond) associée a un QD cible < 0,2 sera considérée représenter un risque
négligeable pour la santé (SC, 2024). Pour certaines substances, telles que les hydrocarbures pétroliers
(HCP), une valeur de QD cible autre que 0,2 peut étre utilisée (CCME, 2008). L’utilisation de 0,2 (et des
valeurs appropriées pour les HPC) comme valeur de QD cible est la valeur par défaut (en I'absence d’une
évaluation compléte de I'exposition), a moins qu’une justification scientifique accompagnée de
références ne soit fournie pour établir que I'application d’un QD > 0,2 et < 1 assure une protection
adéquate selon la substance chimique a I'étude (p. ex., démontrer que I'exposition de fond provenant
de toutes les sources est non significative). Une solide analyse et une justification a I'appui propre a la
substance chimique sont requises pour 'utilisation d’un QD cible supérieur a 0,2.
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Pour de nombreux sites contaminés, les voies d’exposition (exposure pathways) et les voies de
pénétration (exposure routes) peuvent étre multiples. Si des expositions provenant de différentes voies
d’exposition se produisent simultanément, ces expositions sont normalement additionnées pour toutes
les voies d’exposition (p. ex., ingestion de sol, ingestion d’eau, ingestion d’aliments) relatives a chaque
voie de pénétration opérante, et les risques sont estimés a partir de la somme des expositions.

Les QD pour les voies de pénétration individuelles doivent étre calculés lorsqu’il existe des VTR
spécifiques a la voie de pénétration. Les QD sont ensuite additionnés pour toutes les voies de
pénétration (p. ex., ingestion, voie cutanée et inhalation) s’il existe des preuves que le CPP a les mémes
effets, les mémes organes cibles et les mémes modes d’action pour toutes les voies de pénétration
pertinentes. Pour certaines substances, il est possible qu’il n’y ait pas de VTR publiées pour une ou
plusieurs voies de pénétration applicables. En revanche, tant qu’il est raisonnable de supposer que
|’effet est systémique et que le mode d’action toxique et le ou les organes cibles sont similaires pour les
différentes voies de pénétration, les expositions provenant de plusieurs voies pendant la méme période
devraient étre combinées afin de les comparer a la VTR orale, le cas échéant. Se référer aux guides sur
I’EQPR (SC, 2024) et sur 'EQDR (SC, 2010a) pour plus d’information a ce sujet, et a ’annexe E.1 pour un
exemple pratique qui évalue plusieurs voies d’exposition.

Dans la plupart des sites contaminés, il est fréquent que les personnes soient exposées simultanément a
plusieurs CPP. Afin d’évaluer le potentiel global d’effets non cancérogéenes résultant d’'une exposition
combinée a plusieurs substances chimiques, I’additivité de la dose/concentration est présumée pour les
substances chimiques qui produisent des effets similaires sur un organe cible commun avec des modes
d’action similaires®. L’additivité peut également étre présumée pour les substances chimiques qui
affectent un organe cible commun lorsqu’aucune donnée mécaniste supplémentaire n’est disponible.
Cette approche présume que les interactions ne se produisent pas ou qu’elles sont mineures dans les
conditions environnementales générales (Meek et al. 2011; OMS, 2017). Pour ces substances, les QD de
chaque substance chimique doivent étre additionnés pour des périodes d’exposition qui se chevauchent
pour les scénarios d’exposition continue, quasi continue et intermittente. Dans le cas des scénarios
d’exposition intermittente, il est important que les QD de tous les CPP soient additionnés pour chaque
période d’exposition d’intérét, ce qui comprend chaque épisode d’exposition individuel et, si cela est
jugé approprié, pour la période correspondant a I'ensemble du scénario d’exposition. Par exemple, si un
récepteur est exposé simultanément au CPP A et au CPP B pendant deux mois tous les trois mois
pendant un an, les QD des deux substances chimiques doivent toujours étre additionnés pour I'épisode

SCette approche est en conforme au guide de SC (2010a) sur I'EQDR, et est fondée sur le cadre & plusieurs niveaux de
I’'OMS/PISSC (Meek et al. 2011; OMS 2017) pour la réalisation d’ERSH portant sur une exposition combinée a plusieurs
substances chimiques. L’EQPR est une ERSH de niveau inférieur qui peut supposer de maniére prudente I'additivité de
plusieurs substances chimiques qui produisent des effets toxiques similaires sur un organe cible commun. Le mode
d’action des substances chimiques est quant a lui pris en considération dans les groupes de substances chimiques au
niveau de 'EQDR.
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d’exposition de deux mois. Afin de savoir si le QD doit étre calculé pour I'année entiére, il faudra
déterminer si les épisodes d’exposition sont indépendants les uns des autres (voir la section 3.3.2.1), et
la relation entre les épisodes d’exposition peut étre différente pour chaque CPP individuel.

Dans une situation ou les deux CPP A et B (ou leurs métabolites actifs) :

e ne sont pas éliminés de I'organisme entre les épisodes d’exposition, les QD pour I'année
compléte seraient calculés pour les deux CPP puis additionnés (c.-a-d. QDa + QDs);

e sont complétement éliminés de I'organisme entre les épisodes d’exposition, mais que les effets
des deux persistent, les QD pour I'année compléete devraient étre calculés individuellement pour
les deux CPP, puis additionnés (c.-a-d., QDa + QDs);

e sont complétement éliminés de I'organisme entre les épisodes d’exposition, mais que les effets
du CPP B (mais pas ceux du CPP A) sont persistants, le QD pour I'année compléte devrait étre
calculé uniquement pour le CPP B (c.-a-d., QDg) avec les QD combinés étant égal a QDs;

e sont completement éliminés de I'organisme entre les épisodes d’exposition et que les effets des
deux CPP sont non persistants, les QD pour I'année compléte n’ont pas besoin d’étre calculés
pour aucun des CPP et la somme des QD peut étre présumée inférieure a la valeur cible.

Il est possible d’additionner des QD provenant de différents niveaux d’évaluation (p. ex., un niveau
différent pour chaque CPP coexistant), et si la somme est inférieure ou égale au QD cible, il ne serait pas
nécessaire de faire progresser tous les CPP a des niveaux supérieurs. Le document d’orientation
reconnait qu’il peut y avoir davantage d’incertitude associée a I'évaluation a un niveau inférieur
susceptible de surestimer le QD. Si la somme des QD dépasse la valeur cible en utilisant cette approche,
le passage des autres CPP a des niveaux supérieurs devrait étre évalué selon une approche propre ala
substance chimique et au site visés par I'étude.

Se référer au guide de SC (2024) sur 'EQPR pour les méthodes d’évaluation utilisant des facteurs
d’équivalence toxique pour les mélanges composés d’une seule classe de substances chimiques
structurellement similaires, comme les dibenzo-p-dioxines polychlorées. Les risques estimés pour les
substances chimiques ayant des effets uniques sur différents organes cibles ou différents modes
d’action doivent étre présentés de maniére individuelle. Les estimations des risques pour chaque
période d’exposition associées a un QD total <1 (incluant une évaluation exhaustive de I'exposition a de
multiples milieux pour chaque substance chimique) intégrant également une exposition de fond qui
tient compte de toutes les sources, ou 0,2 (sans prise en compte de I'exposition de fond) seront jugées
comme négligeables.

Une approche a plusieurs niveaux pour évaluer le risque pour la santé d’une exposition combinée a
plusieurs substances chimiques est décrite dans les publications récentes de ’'OMS (2017) et de I’Agence
de réglementation de la lutte antiparasitaire de SC (ARLA, 2018). Outre la somme des QD, I'US EPA
(2007b) et 'OMS (2017) présentent d’autres méthodes d’évaluation des risques, y compris des
méthodes qui peuvent étre utilisées pour évaluer des mélanges de substances chimiques possédant des
modes d’action différents et des méthodes pour évaluer des mélanges interactifs de substances
chimiques (c.-a-d., avec des effets supérieurs ou inférieurs a ce qui est observé comme étant additif).
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L’évaluation des risques peut utiliser ces méthodes supplémentaires, le cas échéant. Une justification
scientifique adéquate doit étre fournie a I'appui de I'utilisation de I'une ou I'autre des méthodes
alternatives susmentionnées.

La publication de ’OCDE (2018e) intitulée Considerations for Assessing the Risks of Combined Exposure
to Multiple Chemicals peut s’avérer un document de référence utile. Ce document présente des
approches a plusieurs niveaux et aborde des sujets comme le besoin de données, la toxicocinétique et
divers aspects techniques de I'évaluation des risques, ainsi que des considérations propres au
regroupement des substances chimiques, a la puissance et aux expositions combinées.
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5 EXIGENCES SUPPLEMENTAIRES POUR L’ERSH

L'analyse de la variabilité et de I'incertitude fait partie intégrante du processus d’évaluation des risques.
Les variabilités et les incertitudes dans les estimations des risques doivent étre examinées et les
conclusions tirées des résultats de I'évaluation des risques doivent étre mises en contexte. Ces
considérations seront finalement intégrées dans |'élaboration des décisions relatives a la gestion des
risques pour la protection de la santé. Se référer aux guides de SC sur 'EQPR (2024) et 'EQDR (2010a)
pour obtenir des orientations générales a ce sujet.

Le rapport devrait inclure toutes les recommandations qui peuvent découler des résultats de
I’évaluation des risques. Ces recommandations peuvent inclure la portée et les détails requis pour une
évaluation supplémentaire a un niveau supérieur (dans le cas d’une évaluation de niveau inférieur) afin
de réduire l'incertitude et d’appuyer les décisions concernant les mesures d’assainissement ou de
gestion des risques. Pour de plus amples renseignements, veuillez consulter le document d’orientation
de SC sur 'EQPR (2024).

Les conclusions générales concernant les risques potentiels pour la santé humaine posés par le site
contaminé doivent &tre résumées dans cette section du rapport de 'ERSH. Toute autre question
nécessitant une discussion ou susceptible d’avoir une incidence sur la gestion des risques du site doit
étre incluse dans cette section et présentée dans le résumé. Les hypotheses clés formulées dans
I’évaluation des risques (p. ex. hypotheéses sur les conditions du site et les activités humaines, ou le
temps passé sur le site) doivent étre notées. Les conclusions et I'analyse devraient également indiquer
s’il y a lieu de procéder a un échantillonnage ou une modélisation supplémentaire ou une analyse a un
niveau supérieur afin de caractériser plus adéquatement les risques potentiels pour la santé.

Le rapport doit contenir des références compléetes pour permettre aux personnes effectuant I'examen
technique d’identifier et d’obtenir tous les documents et toutes les sources faisant autorité qui sont
cités. Une liste complete de ces références est requise.
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6 RESUME

Ce document fournit des directives supplémentaires concernant 'ERSH dans les cas olU une exposition
non chronique se produit sur des sites contaminés de compétence fédérale au Canada. L'information
contenue dans le document contribuera a normaliser les évaluations des risques et a garantir que toutes
les données pertinentes sont présentées dans les rapports d’ERSH afin d’en faciliter I’examen technique.
L’ERSH étant une science en constante évolution, il importe de souligner que ses pratiques évolueront
au fil du temps pour tenir compte de nouveaux développements scientifiques. Certains éléments de
I’ERSH peuvent &tre plus susceptibles d’évoluer que d’autres, par conséquent, les guides et I'information
les plus récents doivent étre utilisés a 'appui de 'ERSH. Ces éléments comprennent :

a) Linformation relative a la définition des caractéristiques des récepteurs.

b) Les méthodes et les données utilisées pour estimer I’exposition aux substances
chimiques, y compris la modélisation.

c) Les VTR ainsi que les méthodes et les données utilisées pour calculer les VTR.

d) Les méthodes utilisées pour estimer les risques.

Santé Canada peut réviser et mettre a jour périodiquement le présent document pour refléter
I’évolution des orientations et des données. Indépendamment de ces mises a jour, un rapport
d’évaluation des risques scientifiqguement défendable doit étre préparé. Le rapport doit étre exact,
complet et transparent et doit étre préparé par des spécialistes de I'évaluation des risques compétents.
En cas de doute sur les approches ou les orientations a utiliser, une discussion avec le personnel de SC
est encouragée afin d’assurer la conformité avec les méthodes actuelles et les procédures applicables
aux ERSH et aux sites du PASCF.
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ANNEXE A SOURCES DE VTR

En général, il est préférable d’utiliser les VTR publiées par Santé Canada (SC) lors de la réalisation d’une
évaluation des risques sur un site fédéral contaminé financé dans le cadre du PASCF. SC (2021 ou la
version la plus récente) fournit des VTR concernant I’exposition chronique qui peuvent étre utilisées
dans I'évaluation des expositions non chroniques, bien qu’une ERSH puisse intégrer des VTR de plus
courte durée pour les expositions non chroniques afin de réduire I'incertitude. En I'absence de VTR de
SC, l'utilisation de valeurs provenant d’autres organismes peut étre envisagée, le cas échéant. Dans ces
cas, la pertinence de la valeur et la cohérence de son calcul par rapport a la méthodologie d’évaluation
des risques de substances chimiques de SC doivent étre clairement notées dans le rapport (p. ex., la
protection de la population générale).

Différents organismes peuvent calculer des VTR pour une substance donnée fondées sur différentes
études toxicologiques clés. Les études clés choisies pour calculer les VTR peuvent évoluer au fil du temps
a mesure que les résultats de nouvelles recherches deviennent disponibles. De plus, les organismes de
réglementation peuvent définir différemment les durées d’exposition et avoir des points de vue
différents sur la pertinence d’utiliser des études de courte durée pour calculer des VTR de plus longue
durée ou d’appliquer différents Fl a un POD. Ainsi, divers organismes de réglementation peuvent
calculer des VTR numériquement différentes a partir de la méme étude clé.

Les VTR pour les expositions non chroniques peuvent inclure celles élaborées par I’ATSDR et les valeurs
provisoires de toxicité examinées par les pairs [provisional peer-reviewed toxicity values] (PPRTV; US
EPA, 2023a) des programmes Comprehensive Environmental Response, Compensation, and Liability Act
(CERCLA) et Resource Conservation and Recovery Act (RCRA) de I’'US EPA sur les déchets dangereux. Les
profils toxicologiques de ’ATSDR et les MRL associés sont élaborés pour les substances chimiques
figurant sur la liste des sites contaminés de priorité nationale (ATSDR, 1996). Les PPRTV comprennent
des valeurs de risque subchronique et chronique pour les substances chimiques qui ne sont pas incluses
dans la base de données IRIS (US EPA, 2024).

Il existe peu de sources de VTR aigués pertinentes pour les sites contaminés. Les MRL aigus de

I’ATSDR s’appliquent a des expositions allant jusqu’a 14 jours, tandis que les expositions aigués de
référence de I'US EPA sont destinées aux expositions continues occasionnelles d’'une durée de 24 heures
ou moins (US EPA, 1998; Strickland et Foureman, 2002). De plus, bon nombre des VTR aigués
disponibles (p. ex., Acute Exposure Guidance Levels - https://www.epa.gov/aegl) sont élaborées pour

des scénarios d’exposition d’urgence impliquant des expositions par inhalation survenant une seule fois
au cours de la vie, et ne sont pas traitées plus en détail dans le présent document.

Le tableau A.1 énumére plusieurs sources reconnues de VTR pertinentes pour les sites contaminés :

SC, IRIS et les PPRTV du CERCLA de I'US EPA, I'OMS, y compris le PISSC, le RIVM, I’ATSDR et la CalEPA. Les
VTR élaborées par d’autres organismes ou figurant dans la littérature publiée peuvent étre utilisées avec
une documentation appropriée a I'appui.
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La base de données International Toxicity Estimates for Risk (ITER) (disponible sur le site Web Toxicology
Excellence for Risk Assessment [TERA] https://tera.org/iter/riskmethods.html; www.projectiter.org)
comprend des VTR de SC, de I'US EPA, de I’ATSDR, du PISSC, du RIVM et de la TCEQ. La base de données
ITER comprend également des valeurs élaborées de maniéere indépendante et examinées par des pairs,

ainsi que de I'information sur les éléments clés du calcul des VTR. Les VTR de la base de données ITER sont
continuellement mises a jour a mesure que les différents organismes développent de nouvelles valeurs.
De plus, le Risk Assessment Information System du ministére américain de I’Energie (RAIS; disponible a
https://rais.ornl.gov/cgi-bin/tools/TOX search?select=chem) fournit des VTR aigués, a court terme et

subchroniques provenant de sources du gouvernement fédéral américain, comme I’ATSDR, IRIS et les
PPRTV.

Le tableau A.1 présente les sources de VTR chroniques et non chroniques, mais il ne s’agit pas d’'une
liste exhaustive de toutes les sources possibles de VTR.

Tableau A.1 Sources de VTR?!

Commentaires/

Organisme URL Durée et voie Type de valeur
Santé Canada https://www.canada.ca/fr/env | Courte durée et Division des substances
(SC) ironnement-changement- chronique; par voie existantes (DJT ou CT);

climatique/services/registre- orale et par inhalation | Recommandations pour la
environnemental-loi- qualité de I’'eau potable au
canadienne-protection/listes- Canada (concentration
substances/toxigues/annexe- maximale acceptable);
1.html Lignes directrices sur la

ot qualité de I'air intérieur

résidentiel (limite
https://www.canada.ca/fr/san d’exposition)
te-canada/services/sante-
environnement-milieu-
travail/qualite-eau/eau-
potable/recommandations-
gualite-eau-potable-
canada.html

et

https://www.canada.ca/fr/san
te-canada/services/qualite-
air/lignes-directrices-qualite-
air-interieur-residentiel.html

United States https://www.epa.gov/iris Principalement RfD, RfC
Environmental chronique (> 7 ans),

Des VTR non chroniques

Protection Agency quelques-unes aigués | ¢ disponibles pour trés
Integrated Risk (24 heures ou moins), peu de substances
a c9urt terme (24 h a chimiques; la plupart des
30 jours),
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https://www.canada.ca/fr/sante-canada/services/sante-environnement-milieu-travail/qualite-eau/eau-potable/recommandations-qualite-eau-potable-canada.html
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https://www.canada.ca/fr/sante-canada/services/sante-environnement-milieu-travail/qualite-eau/eau-potable/recommandations-qualite-eau-potable-canada.html
https://www.canada.ca/fr/sante-canada/services/sante-environnement-milieu-travail/qualite-eau/eau-potable/recommandations-qualite-eau-potable-canada.html
https://www.canada.ca/fr/sante-canada/services/sante-environnement-milieu-travail/qualite-eau/eau-potable/recommandations-qualite-eau-potable-canada.html
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https://www.canada.ca/fr/sante-canada/services/qualite-air/lignes-directrices-qualite-air-interieur-residentiel.html
https://www.epa.gov/iris

Organisme

URL

Durée et voie

Commentaires/
Type de valeur

Information System
(US EPAIRIS)

subchronique (> 30
jours a 7 ans), par
voie orale et par
inhalation

VTR sont pour une durée
chronique

Organisation
mondiale de la
santé/Programme
international sur la
sécurité des
substances chimiques
(OMS/PISSC)

http://www.inchem.org/pages

/ehc.html

Généralement
chronique; par voie
orale et par inhalation

Documenté dans la série
Environmental Health
Criteria; la VTR peut étre
exprimée en DJA, en CT ou
d’autres mesures

Organisation
mondiale de la
santé/Comité mixte
d’experts des additifs
alimentaires

(OMS/JECFA)

http://www.inchem.org/pages

/iecfa.html

Chronique; voie orale
uniquement

DJA

Evaluations toxicologiques
des additifs alimentaires et
des contaminants

Netherlands National
Institute of Public
Health and the
Environment
(Rijksinstituut voor
Volksgezondheid en
Milieu)

(RIVM)

https://www.rivm.nl/bibliothe
ek/rapporten/711701004.pdf

https://www.rivm.nl/bibliothe
ek/rapporten/711701025.pdf

et

https://www.rivm.nl/bibliothe
ek/rapporten/711701092.pdf

Chronique (toute la
vie); par voie orale et
par inhalation

Niveaux de risque maximal
admissible

Elaboré pour des normes
génériques de qualité des
sols

Institute of Medicine
(IoM)

http://www.nap.edu/catalog/
11537/dietary-reference-
intakes-the-essential-guide-to-
nutrient-requirements

Chronique; spécifique
a I'age; voie orale
uniqguement

Apport maximal tolérable

Elaboré pour les éléments
essentiels

Agency for Toxic
Substances and
Disease Registry
(ATSDR)

http://www.atsdr.cdc.gov/tox
profiles/index.asp

Aigué (<14 jours),
intermédiaire (15 a
364 jours), chronique
(21 an); par voie orale
et par inhalation

MRL

Elaboré pour les
substances chimiques
figurant sur la liste des
Sites contaminés de
Priorités Nationales

United States
Environmental
Protection Agency
Provisional Peer-
Reviewed Toxicity
Values

https://www.epa.gov/pprtv

Subchronique (« en
général moins de sept
ans ») et chronique;
par voie orale et par
inhalation

PPRTV

Base de données souvent
moins compléete que les
valeurs de I'IRIS
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http://www.nap.edu/catalog/11537/dietary-reference-intakes-the-essential-guide-to-nutrient-requirements
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Organisme

URL

Durée et voie

Commentaires/
Type de valeur

(Programme PPRTV
de I'US EPA)

United States
Department of
Energy Risk
Assessment
Information System

(RAIS)

https://rais.ornl.gov/cgi-
bin/tools/TOX search?select=
chem

Aiguég, a court terme,
subchronique et
chronique; par voie

orale et par inhalation

Comprend des valeurs de
I'IRIS, 'ATSDR et des
tableaux sommaires
d’évaluation des effets sur
la santé (HEAST?). Les
durées sont basées sur les
définitions d’autres
organismes - ne définit pas
la durée séparément

United States
Environmental
Protection Agency

https://www.epa.gov/sdwa/dr

inking-water-health-
advisories-has

1-jour, 10-jours, avis

sanitaires concernant

la qualité de I'eau

Avis sanitaire, les
valeurs pour 1 et 10-jours
sont pour un enfant de

Office of Water potable (expositiona | 10 kg
vie); par voie orale
seulement

Minnesota http://www.health.state.mn.u | Eau potable : aigué (1 | HBV, HRL

Department of
Health (MDH)

s/divs/eh/risk/guidance/gw/ta

ble.html
et

https://www.health.state.mn.

us/communities/environment
/risk/guidance/air/table.html

jour), a court terme
(>1 a30jours),
subchronique (>30
jours jusqu’a 10 % de
la durée de vie),
chronique.

Air (durées
d’exposition mises a
jour en 2020): aigué
(1 jour ou moins),
court terme (>1 a 30
jours), subchronique
(>30 jours jusqu’a
10% de la durée de
vie), chronique

Les valeurs pour I'eau
potable sont basées sur un
taux d’ingestion pour les
nourrissons (1 a 3 mois)
pour une exposition aigué
et a court terme, et sur un
taux d’ingestion de la
naissance a 8 ans
(moyenne pondérée dans
le temps) pour I'exposition
subchronique; la RfD/RfC
utilisée pour calculer la
HBV est fournie dans le
résumé toxicologique de
chaque substance

chimique.
California http://www.oehha.ca.gov/air/ | 1-heure, 8-heures, REL
Environmental allrels.html chronique (jusqu’ala
Protection Agency vie entiére); par
(CalEPA) inhalation seulement
Texas Commission on | https://www.tceq.texas.gov/d | Aigué (habituellement | ReV

Environmental
Quality (TCEQ)

ownloads/toxicology/publicati

ons/rg-442.pdfet

1 heure, mais peut
aller jusqu’a 24
heures), chronique
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https://www.epa.gov/sdwa/drinking-water-health-advisories-has
http://www.health.state.mn.us/divs/eh/risk/guidance/gw/table.html
http://www.health.state.mn.us/divs/eh/risk/guidance/gw/table.html
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https://www.health.state.mn.us/communities/environment/risk/guidance/air/table.html
http://www.oehha.ca.gov/air/allrels.html
http://www.oehha.ca.gov/air/allrels.html
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Organisme

URL

Durée et voie

Commentaires/
Type de valeur

https://www.tceq.texas.gov/t
oxicology/database/tox

(>10 % de la durée de
vie); par inhalation
seulement

United States
Environmental
Protection Agency
Homeland Security
Research Program

https://cfpub.epa.gov/si/si pu
blic record report.cfm?Lab=N
HSRC&count=10000&dirEntryl
d=200366&searchall=&showcr
iteria=2&simplesearch=0&tim

stype=

Aigué (24 heures), a
court terme (>1a 30
jours) et long terme
(>30 jours a 2 ans);
par inhalation et |'eau
potable

PAL

Elaboré pour des substances
chimiques tres dangereuses

European Chemicals
Agency
(ECHA)

https://echa.europa.eu/guida
nce-documents/guidance-on-
information-requirements-
and-chemical-safety-
assessment

A long terme
(exposition répétée)
et aigué (exposition
unique de quelques
minutes jusqu’a 24
heures); par voie
orale, par inhalation
et par voie cutanée

DNEL?

Calcul pour les effets locaux
et systémiques

DJA — dose journaliere admissible; DNEL — niveau dérivé sans effet (derived no-effect level); HBV — valeur basée sur la santé

(health-based value); HRL — limite du risque pour la santé (health risk limit); MRL — niveau de risque minimal (minimal risk level);
PAL — niveau recommandé provisoire (provisional advisory level); PPRTV — valeurs provisoires de toxicité examinées par des
pairs (provisional peer reviewed toxicity values); REL — niveau d’exposition de référence (reference exposure level); ReV — valeur
de référence (reference value); RfC — concentration de référence (reference concentration); RfD — dose de référence (reference
dose); CT — concentration tolérable; DJT — dose journaliére tolérable

1 Veuillez noter que les VTR sont propres aux voies et aux durées décrites par I'organisme qui les publie. Certaines VTR peuvent
étre fournies dans un format propre a un milieu particulier, mais la documentation fournit soit la VTR sous-jacente, soit les
informations requises pour calculer la VTR.

2 HEAST n’est pas mis a jour et peut n’étre pertinent qu’en tant que source d’information supplémentaire, car les données
peuvent étre obsoletes.

3 Seuls les DNEL qui ont été examinés, calculés ou approuvés par les autorités compétentes doivent étre pris en compte.

Al Information supplémentaire sur les sources de VTR

Des VTR non chroniques supplémentaires sont également disponibles. Des avis sanitaires concernant les
substances chimiques dans I’eau potable ont été élaborés par I'Office of Water de I’'US EPA (OW; US
EPA, 2018, 2023b). Cependant, les valeurs provenant de cette source doivent étre converties en unités
normalisées pour les VTR (mg/kg pc/jour) lorsqu’elles sont utilisées dans une évaluation des risques.
L'OW émet des avis sanitaires de 1 et 10 jours sous la forme de concentrations dans I'eau potable pour
un enfant de 10 kg qui boit 1 L d’eau par jour (c.-a-d., conformément aux avis pour la santé de I'enfant).
La valeur résultante est une VTR pertinente pour un enfant pour la durée considérée. Un examen de la
documentation correspondante sur les VTR sur une base propre a chaque substance chimique serait
nécessaire pour déterminer si la VTR protége les sous-populations sensibles comme les personnes
enceintes et les foetus en développement. La documentation sur la VTR indique également si des effets
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https://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
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https://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
https://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment
https://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-information-requirements-and-chemical-safety-assessment

sont susceptibles de se produire chez les adultes a des doses inférieures a la VTR applicable a un enfant.
De I'information supplémentaire fondée sur les avis sanitaires est disponible sur le site Web de 'OW.

De plus, depuis 2008, le MDH a développé des HRL/HBV pour les eaux souterraines et I'air pour des
durées d’exposition aigué (1 jour ou moins), a court terme (plus de 1 jour et jusqu’a 30 jours),
subchronique (plus de 30 jours jusqu’a 10 % de la durée de vie) et chronique (durée supérieure a 10 %
de la vie). Les VTR utilisées pour calculer les HRL/HBV sont fournies dans les résumés toxicologiques des
différentes substances chimiques.

D’autres valeurs potentiellement pertinentes comprennent celles élaborées par la CalEPA, la TCEQ ainsi
que les PAL élaborés par I'US EPA. Cependant, ces VTR peuvent étre moins pertinentes pour les sites
contaminés en raison de la courte durée d’exposition pour laguelle elles ont été élaborées (p. ex., les
valeurs de CalEPA, TCEQ, US EPA-PAL) ou parce que les substances chimiques visées sont moins
susceptibles de se trouver sur des sites contaminés. La CalEPA a établi des limites pour des périodes de 1
heure, 8 heures et des limites chroniques pour des polluants atmosphériques dangereux, et la TCEQ a
établi des limites aigués et chroniques. Ces valeurs peuvent étre envisagées pour des sites contaminés,
lorsque cela est approprié pour le scénario d’exposition.

Les PAL sont développés pour trois niveaux de gravité : PAL 1 (effet Iéger, transitoire et réversible),

PAL 2 (effet grave, possiblement irréversible) et PAL 3 (effet grave ou létalité). Il convient de noter que
les PAL sont définis quelque peu différemment des autres VTR prises en compte dans ce document. Par
exemple, le PAL-1, le niveau de gravité le plus bas, est un seuil au-dessus duquel des effets nocifs
peuvent se produire, bien que des effets légers, transitoires et réversibles puissent se produire a ce
niveau. Il convient également de noter que les PAL pour la voie orale sont exprimés en termes de
concentrations dans I’eau potable; la VTR sous-jacente est disponible dans la documentation compléte
ou peut étre déterminée sur la base des parameétres de conversion sous-jacents. Dans une évaluation
des risques pour les sites contaminés, les VTR devraient étre des niveaux sans effets nocifs pour la santé
de la population générale, y compris des sous-populations sensibles, et des Fl supplémentaires peuvent
étre nécessaires.

L’'ECHA (2023) est une autre source potentielle de VTR de courte durée pour certaines substances. Des
DNEL pour la population générale ont été établis pour certaines substances chimiques dans le cadre du
réglement Registration, Evaluation, Authorisation and Restriction of Chemicals (REACH) (reglement
concernant I'enregistrement, I’évaluation, I'autorisation et la restriction des substances chimiques). En
vertu de ce reglement, 'ECHA tient a jour une base de données contenant de I'information sur les
substances chimiques qu’elle recoit de I'industrie, des rapports d’évaluation et des DNEL. Cependant,
seuls les DNEL calculés ou approuvés par les autorités compétentes en vertu de REACH devraient étre
pris en considération.

L'utilisation de limites d’exposition en milieu de travail n’est pas recommandée dans une évaluation des
risques pour la santé humaine associés aux sites contaminés qui inclut une évaluation pour le grand
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public. Ces valeurs s’appuient sur des hypotheses différentes concernant la protection des travailleurs et
ne protégent pas nécessairement la population générale (p. ex., les enfants).

Il est généralement inacceptable d’utiliser des valeurs limites d’exposition (VLE) élaborées pour des
expositions en milieu de travail a titre de VTR pour I’évaluation des risques pour le grand public. Bien
gue souvent fondées sur des principes toxicologiques, les procédures utilisées pour élaborer les VLE
pour la protection de travailleurs adultes sont distinctes de I'approche utilisée pour établir une VTR pour
la protection du grand public. Par exemple, les VLE présument généralement que les travailleurs adultes
en bonne santé sont les personnes a protéger, alors que les VTR doivent tenir compte de la protection
de la santé de tous les membres du grand public, y compris les jeunes, les personnes enceintes et les
personnes agées. En outre, les VLE ne considerent généralement pas que les expositions peuvent se
produire de maniére continue (24 heures par jour). Elles sont plutét généralement élaborées pour une
semaine de travail de 40 heures et tiennent compte de la durée typique d’une carriére.
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ANNEXE B DEFINITION DE LA DUREE D’EXPOSITION

Les définitions des termes exposition aigué, subchronique et chronique différent selon les divers
organismes de réglementation qui publient des VTR et s’appliquent a différentes durées d’exposition
chez différentes espéces animales. Le guide de SC (2010) sur ’EQDR fournit les définitions suivantes des
durées d’exposition pour les humains. Aigué : moins de 14 jours, mais impliquant souvent une seule
exposition de forte intensité; Subchronique : plus de 14 jours et jusqu’a 90 jours; et Chronique : plus de
90 jours. Ces définitions étaient fondées sur leur similarité avec les lignes directrices des essais de
toxicité sur les mammiferes, telles qu’elles étaient comprises au moment de la publication. Toutefois,
ces définitions ont été mises a jour dans la section B.3 de la présente annexe.

La définition ci-dessus de I'exposition aigué (SC, 2010) ne faisait pas de différence entre une exposition
aigué (d’une durée d’un jour ou moins, mais impliquant souvent une seule exposition intense) et des
expositions modérées répétées sur une courte période (2 semaines ou moins). Plus récemment, I'US
EPA (2012, 2023) a établi une distinction entre I’exposition aigué (un jour ou moins) et I'exposition a
court terme, qui est souvent définie comme allant jusqu’a un mois. Les définitions figurant dans SC
(2010) des expositions subchroniques et chroniques pour les humains sont comparables en durée aux
études expérimentales sur des animaux, en maintenant un rapport de 1:1 dans la durée d’exposition
entre les especes humaines et animales. Cependant, les définitions de SC (2010) sont affinées dans ce
document afin de refléter les données scientifiques plus récentes et I'examen des catégories de durée
d’exposition utilisées par d’autres organismes de réglementation. Un examen complet a cet égard n’est
pas présenté dans ce document, mais la section B.2 de cette annexe fournit un bref résumé des
catégories d’exposition utilisées par d’autres organismes.

Cette section donne un bref apercgu des catégories de durée d’exposition de plusieurs organismes de
réglementation, dont I’ARLA, I’ATSDR et I'US EPA (en particulier le programme IRIS). Ces organismes ont
développé des VTR par voie orale et par inhalation pour chacune de leurs catégories de durée
d’exposition afin de caractériser les risques pour la santé liés aux substances chimiques dans
I’environnement.

La catégorisation de la durée d’exposition aux pesticides de I’ARLA (2021) est conforme a la terminologie
utilisée par I'Office of Pesticide Programs de I’'US EPA (US EPA, 2012). Elle est basée sur les profils types
d’emploi des pesticides et sur les informations toxicologiques généralement disponibles, comme suit :

e Exposition aigué : exposition d’un jour ou moins

e Exposition a court terme : exposition d’un jour jusqu’a 30 jours
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e Exposition a moyen terme : exposition d’'un mois jusqu’a 6 mois
e Exposition a long terme : exposition de plus de 6 mois

e Exposition a vie : exposition sur toute la durée de vie

Le programme IRIS de I’'US EPA a défini quatre catégories de durée pour |'exposition humaine a des
substances chimiques dans I’'environnement (US EPA, 2023), de la maniére suivante :

e Exposition aigué : exposition de 24 heures ou moins
e Exposition a court terme : exposition répétée de plus de 24 heures, jusqu’a 30 jours
e Exposition subchronique : exposition répétée de plus de 30 jours, jusqu’a environ (ou a
plus long terme) 10 % de la durée de vie chez les humains
e Exposition chronique : exposition répétée de plus de 10 % de la durée de vie chez les humains

La définition de I'exposition aigué fait une distinction entre une exposition (généralement une
exposition unique) de 24 heures (ou moins) et des expositions modérées répétées a court terme

(30 jours selon la définition de I’'US EPA). De plus, la définition d’une exposition a court terme (jusqu’a
30 jours) correspond a la durée d’exposition de I'étude de toxicité sur 28 jours chez les rongeurs (OCDE,
1981, 2008, 2018a; US EPA, 1998a, 2000), qui constitue une source de données potentielle pour
I’évaluation des risques liés a des expositions de 30 jours.

L’ATSDR publie des niveaux de risque minimaux (MRL) appelés VTR dans le présent document. Un MRL
est une estimation de I’exposition humaine quotidienne a des substances dangereuses qui n’est pas
susceptible de présenter un risque appréciable d’effets non cancérogénes sur la santé pour une voie et
une durée d’exposition données. Les MRL sont concus comme des niveaux de dépistage pour identifier
les contaminants et les effets nocifs sur la santé qui peuvent étre préoccupants pour les sites et rejets
dangereux. Toutefois, I’ATSDR souligne que les MRL ne sont pas destinés a définir des niveaux
d’assainissement ou d’action (Risher et DeRosa, 1997; ATSDR, 1996, 2024).

Les MRL sont élaborés pour trois différentes catégories de durée :

e Exposition aigué : exposition jusqu’a 14 jours
e Exposition intermédiaire : exposition de 15 a 364 jours
e Chronique : exposition de 365 jours et plus

L'approche de I’ATSDR pour le calcul des MRL a été publiée dans un avis du Federal Register
(ATSDR, 1996).

La définition de I’ATSDR concernant I’exposition aigué ne fait pas de distinction entre une exposition
aigué (d’une durée d’un jour ou moins, mais impliquant souvent une seule exposition intense) et des
expositions répétées modérées sur une courte période (2 semaines ou moins). Le présent guide
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n’adopte pas I'approche de I’ATSDR pour définir I'exposition aigué, car elle differe de celle d’autres
organismes de réglementation comme I’'US EPA (2012, 2023).

Les définitions actualisées de SC dans ce document d’orientation a utiliser pour les sites contaminés
fédéraux font la distinction entre une exposition intense d’une journée (ou moins) et des expositions
modérées répétées sur une courte période. Cela comprend I'ajout d’une catégorie d’exposition qui
implique une exposition répétée de plus de 24 heures pouvant aller jusqu’a 30 jours. Une période
d’exposition de 30 jours est comparable en durée aux études de toxicité a doses répétées sur 28 jours
chez les rongeurs (OCDE, 1981, 2008, 2018a; US EPA, 1998a, 2000), qui peuvent servir de source de
données pour le calcul d’'une VTR applicable a une exposition répétée pendant plus de 24 heures et
jusqu’a 30 jours. Cette catégorie de durée d’exposition est appelée « exposition a court terme ».

La définition d’exposition chronique est modifiée pour une exposition répétée pendant au moins un an.

Une nouvelle catégorie a été créée pour décrire la durée d’exposition plus courte que I'exposition
chronique, mais plus longue que I'exposition a court terme. Cette nouvelle catégorie se nomme

« exposition intermédiaire ». L'utilisation d’un an comme ligne de séparation entre la durée d’exposition
intermédiaire et chronique dans les définitions révisées applicables aux ERSH des sites du PASCF est
cohérente avec les études de toxicité chronique (OCDE, 2018b; US EPA, 1998b; US FDA, 2007).

Compte tenu du fait que les VTR de plus longue durée sont généralement plus strictes (ou tout aussi
strictes) que les VTR de plus courte durée, I'application d’'une VTR de plus longue durée a une période
d’exposition plus courte assure la protection de la santé. Par conséquent, la bibliothéque des RfD/RfC
subchroniques de I'US EPA peut également étre utilisée pour obtenir des VTR de durée intermédiaire,
applicables a des durées d’exposition de plus de 30 jours jusqu’a moins d’un an. Il est important de
reconnaftre que la VTR la plus pertinente doit étre choisie pour la durée d’exposition d’intérét aprés un
examen attentif de toutes les VTR potentielles selon les orientations fournies a la section 2.3.2 du
document principal. Une justification doit étre fournie dans le rapport d’évaluation des risques.

En résumé, les catégories de durée d’exposition actualisées a utiliser dans les ERSH sur les sites du
PASCF sont les suivantes :

e Exposition aigué : exposition de 24 heures ou moins (<24 heures) \
e Exposition a court terme : exposition répétée pendant plus de 24 heures, jusqu’a 30 jours
(>24 heures a <30 jours)

e Exposition intermédiaire : exposition répétée de plus de 30 jours, jusqu’a moins d’un an
(>30jours a<1an)

e Exposition chronique : exposition répétée d’un an ou plus et jusqu’a la totalité de la
K durée de vie (21 an) /
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Pour certaines substances chimiques, si des expositions aigués, des expositions a court terme ou des
expositions intermédiaires sont répétées chaque année, les expositions peuvent étre considérées
comme chroniques, méme si I’exposition n’est pas continue (voir la section 3.3.2 du document
principal).

Il convient de souligner que |'utilisation des termes "intermédiaire" et "chronique", tels qu'ils sont
définis dans le présent document d'orientation, est limitée aux évaluations des risques réalisées pour les
sites contaminés fédéraux et que les valeurs toxicologiques de référence utilisées dans |'évaluation des
risques sont pertinentes en termes de durée en fonction des scénarios d'exposition présentés.
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ANNEXE C EQUATIONS GENERALES RECOMMANDEES POUR LES EXPOSITIONS
CONTINUES ET QUASI CONTINUES

Cette annexe présente des équations générales qui peuvent étre utilisées pour estimer I'exposition
associée aux voies d’exposition couramment évaluées pour des expositions continues et quasi continues
non chroniques a des substances chimiques ayant des effets avec seuil. Un ensemble d’équations
différent peut s’appliquer (voir la section 3.2.4 du document principal) selon le CPP visé et la fagon dont
le principal déterminant de la toxicité par rapport a I'effet critique sur la santé est lié a la durée
d’exposition d’intérét. Ces équations portent sur I'évaluation des milieux environnementaux sur les sites
du PASCF associés a des sols contaminés. De méme, les équations pour estimer I'exposition aux
sédiments contaminés dans SC (2017a) peuvent étre ajustées pour tenir compte des expositions
continues et quasi continues de courte durée.

Les parametres d’entrée des équations doivent étre explicités et référencés dans chaque rapport
d’ERSH. Certaines caractéristiques des récepteurs pouvant &tre utilisées pour une exposition chronique
dans les ERSH, comme le poids corporel par défaut et le taux d’ingestion d’eau potable, sont présentées
dans le guide sur ’EQPR (SC, 2024). La concentration au point d’exposition de chaque CPP dans chaque
milieu environnemental (air, eau, sol, végétation, etc.) est établie sur la base des données disponibles
pour chaque site (voir SC, 2010). Les valeurs statistiques appropriées pour les parametres des facteurs
d’exposition (p. ex., le taux d’ingestion) dépendent des conditions présentes sur le site, du
comportement des récepteurs sur le site et du principal déterminant de la toxicité d’une substance
(c.-a-d., la concentration/I’exposition maximale ou la dose totale/la charge corporelle). L’évaluation des
risques doit inclure une justification des statistiques appropriées pour chaque parameétre d’entrée a
partir d’'une analyse minutieuse des facteurs ci-dessus. La justification et les preuves a I'appui des
concentrations aux points d’exposition et des caractéristiques des récepteurs doivent étre fournies dans
le rapport de 'ERSH. Par exemple, pour un site utilisé comme terrain de soccer, les joueurs devraient
normalement étre trés actifs pendant les périodes relativement bréves ol ils jouent sur le terrain. Dans
ce scénario d’exposition, un taux d’inhalation élevé (et non moyen) peut étre approprié pour
I’estimation de I'exposition pendant ces bréves périodes.

La biodisponibilité est un autre parametre d’entrée qui peut étre intégré dans le calcul de I'exposition.
Le facteur de biodisponibilité relative (FAR ou BDR) dans les équations fait référence au rapport entre la
biodisponibilité absolue d’'une substance dans la matrice environnementale d’intérét (échantillons
propres au site) et la biodisponibilité absolue de la méme substance dans le milieu de dosage dans les
conditions utilisées pour calculer la VTR (voir SC, 2010, 2017b). Pour des orientations plus détaillées sur
les tests de bioaccessibilité in vitro pouvant étre utilisés pour établir des estimations de BDR par voie
orale a utiliser dans les ERSH, reportez-vous au Guide supplémentaire sur I’évaluation des risques pour la
santé humaine liés a la biodisponibilité orale des substances dans les sols et les milieux assimilables a des
sols (SC, 2017b).
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C1 Expositions quotidiennes continues

La figure C.1 illustre un scénario d’exposition quotidienne continue de D7, jours a des substances
chimiques sur un site contaminé. Comme indiqué dans la section 2.5.3, une exposition quotidienne
continue désigne une exposition ininterrompue pendant un certain nombre de jours consécutifs,
comme 24 heures/jour et 7 jours/semaine pour I'inhalation, ou quotidienne pour les expositions par
voies orale et cutanée. Bien que les expositions par voies orale et cutanée puissent étre sporadiques au
cours de la journée, une « exposition quotidienne continue » peut toujours s’appliquer et I'exposition
par voies orale et cutanée est mesurée sur la base d’une dose quotidienne.

Les considérations clés relatives aux équations présentées dans la section C.1 sont énoncées dans la
section C.1.7. Ces considérations comprennent, sans s’y limiter, les valeurs statistiques pour les
concentrations au point d’exposition utilisées dans les équations.

Figure C.1 Scénario d’exposition quotidienne continue

I ‘h.I
|< DT{.‘ A'I
Oou :
B - 6osiion

Dr, = Durée d'un scénario d'exposition continue en jours, allant du premier jour jusqu’au dernier jour d'exposition

C1l1 Ingestion accidentelle de sol contaminé

La dose prédite de CPP par ingestion de sol contaminé dans un scénario d’exposition quotidienne
continue est calculée comme suit :

i) Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la
plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation
des risques.

Cs*Tls * FAR )11
Dose = PC
Oou Dose = dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour)
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
TIs = taux d’ingestion de sol par le récepteur (kg/jour)
FAR,.; = facteur d’absorption relative par le tractus gastro-intestinal (TGI)
(sans unité)
PC = poids corporel (kg)

Remarques : C.1-a (voir la section C.1.7).
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i) Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la
dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du
scénario d’exposition (voir I'explication a la section 3.2.3 du document principal) peut étre
utilisée pour la caractérisation des risques.

DTC
Cs * Tls * FARrqp * D
Tc
DIM =
J PC
Oou DJIM = dose journaliére moyenne (mg/kg pc/jour)
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
TIs = taux d’ingestion de sol (kg/jour)
FARora = facteur d’absorption relative par le TGl (sans unité)
Dr, = durée du scénario d’exposition continue en jours, allant du premier

au dernier jour d’exposition (Il faut noter que les termes Dy du

numérateur et du dénominateur doivent toujours avoir la méme

valeur, par conséquent le rapport DTC/DTCsera toujours égal a 1)
PC = poids corporel (kg)

Remarques : C.1-b, C.1-c (voir la section C.1.7).

SC (2017c) fournit des orientations sur I’évaluation des risques des contaminants dans I'air. Les
estimations de I'exposition doivent étre exprimées dans les mémes unités que les VTR. Puisque les VTR
pour les expositions par inhalation sont souvent exprimées sous forme de concentrations dans I'air, les
équations utilisées pour estimer les expositions par inhalation de substances volatiles ou de particules
en suspension varient en conséquence. Les VTR exprimées sous forme de CT en pg/m?® ou mg/m?,
lorsqu’elles sont disponibles, sont préférées pour caractériser les risques liés a ces expositions.
L’exposition pour un scénario d’exposition continue peut étre estimée de la maniére qui suit.

i) Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la concentration dans
I'air la plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la
caractérisation des risques.

Cq] = C4 *x FAR

Oou C,J = concentration journaliére la plus élevée du contaminant dans I'air (ug/m?3)
Cy = concentration maximale du contaminant dans I'air (ug/m?3)
FAR;,, = facteurd’absorption relative par inhalation, valeur par défaut de 1 (sans unité)

Remarques : C.1-d (voir la section C.1.7).
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ii) Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

concentration moyenne dans I'air pondérée dans le temps du scénario d’exposition peut

étre utilisée pour la caractérisation des risques.

Oou CyT

FAR;pp,

Dr,

H
CyJT = C4 * FARjpp x — *
H] Tc

concentration journaliére moyenne dans I'air pondérée dans le
temps du contaminant (ug/m3)

concentration du contaminant dans I'air (ug/m3)

facteur d’absorption relative par inhalation, valeur par défaut de 1
(sans unité)

nombre d’heures d’exposition par jour, toujours de 24 heures dans
un scénario d’exposition continue

24 heures

durée du scénario d’exposition continue en jours, allant du premier
au dernier jour d’exposition (Il faut noter que les termes Dr,. du
numérateur et du dénominateur doivent toujours avoir la méme
valeur, par conséquent le rapport DTC/DTCsera toujours égal a 1)

Remarques : C.1-c, C.1-e (voir la section C.1.7).

Lorsqu’aucune VTR basée sur des études de toxicité par inhalation et exprimée en mg/m3 (ou ug/m?) n’est
disponible et que la VTR orale (exprimée en mg/kg pc/jour) est appropriée (c.-a-d., que les effets
toxicologiques devraient étre similaires pour les expositions par voie orale et par inhalation), la dose de

CPP par inhalation de particules en suspension dans I'air dans un scénario d’exposition quotidienne

continue peut étre estimée de la fagon qui suit.

i) Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation

des risques.

ou Dose

P air
Tl,
FARnp,
pPC

CS * Pair * TIA * FARinh
PC

Dose =

dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour)
concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
concentration de particules dans I'air (kg/m?3)

taux d’inhalation d’air (m*/jour)

facteur d’absorption relative par inhalation (sans unité)
poids corporel (kg)
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Remarques : C.1-a, C.1-f (voir la section C.1.7).

ii) Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du
scénario d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques.

CS*Pair*TIA*FARinh*g*%
DJM = ] Tc
PC
Oou DJIM = dose journaliére moyenne (mg/kg pc/jour)
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
Puir = concentration de particules dans I'air (kg/m3)
T, = taux d’inhalation d’air (m3/jour)
FAR;,, = facteur d’absorption relative par inhalation (sans unité)
H = nombre d’heures d’exposition par jour, toujours de 24 heures dans
un scénario d’exposition continue
Hy = 24 heures
Dr, = durée du scénario d’exposition continue en jours, allant du premier
au dernier jour d’exposition (Il faut noter que les termes Dy du
numérateur et du dénominateur doivent toujours avoir la méme
valeur, par conséquent le rapport DTC/DTCsera toujours égal a 1)
PC = poids corporel (kg)

Remarques : C.1-b, C.1-c, C.1-f (voir la section C.1.7).

Pour tous les sites contaminés, il est recommandé que I'eau consommeée soit conforme aux
Recommandations pour la qualité de I'eau potable au Canada. Lorsque des calculs sont effectués pour
évaluer I'exposition a partir de tous les milieux, les équations suivantes peuvent étre utilisées. Ces
équations ne conviennent pas au calcul d’un NCPS pour I’eau potable. La dose prédite de CPP par
ingestion d’eau contaminée dans un scénario d’exposition quotidienne continue est estimée comme
suit.

i) Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la
plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation
des risques.

Dose = CEau * Tlpgy * FARoral
PC
Oou Dose = dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour)
Crau = concentration maximale du contaminant dans I'eau potable (mg/L)
Tlgau = taux d’ingestion d’eau (L/jour)
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FAR oral
PC

facteur d’absorption relative par le TGl (sans unité)
poids corporel (kg)

Remarques : C.1-g, C.1-h (voir la section C.1.7).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du

scénario d’exposition sera utilisée pour la caractérisation des risques.

Dr,
CEau * TIEau * FARoral * W
DJM = <
J PC
Oou DJM = dose journaliére moyenne (mg/kg pc/jour)
Crau = concentration du contaminant dans I’eau potable (mg/L)
Tlgay = taux d’ingestion d’eau (L/jour)
FAR,,, = facteur d’absorption relative par le TGl (sans unité)
Dy = durée du scénario d’exposition continue en jours, allant du premier

C
au dernier jour d’exposition (Il faut noter que les termes Dr,. du

numérateur et du dénominateur doivent toujours avoir la méme
valeur, par conséquent le rapport DTC/DTCsera toujours égal a 1)
PC = poids corporel (kg)

Remarques : C.1-c, C.1-g, C.1-h, C.1-i (voir la section C.1.7).

La dose prédite de CPP par contact cutané avec un sol contaminé dans un scénario d’exposition

guotidienne continue est estimée comme suit.

i)

Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation

des risques.
D {[(Cs * SEy % CSy) + (Cs * SE4 * CSy)] * nEy * FAR . }
ose =
PC

Oou Dose = dose journaliere la plus élevée (mg/kg pc/jour)

Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)

SEy = surface des mains exposée a la charge de sol (cm?)

CSy = charge de sol sur la peau exposée des mains (kg/cm2-événement)

SE, = surface exposée, autre que les mains (cm?)

CS, = charge de sol sur la peau exposée autre que les mains (kg/cm?-

événement)

110



nky, = nombre d’événements d’exposition cutanée par jour (présumé étre
par défaut 1 événement/jour)

FAR ¢ = facteur d’absorption relative par voie cutanée (sans unité)

PC = poids corporel (kg)

Remarques : C.1-a (voir la section C.1.7).

ii) Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du
scénario d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques.

{[(CS * SEy % CSy) + (Cs % SE4 * CSy)] * nEy * FAR ., * g—x}
DM = PC
Oou DJ]M = dose journaliére moyenne (mg/kg pc/jour)

Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)

SEy = surface des mains exposée a la charge de sol (cm?)

CSy = charge de sol sur la peau exposée des mains (kg/cm?-événement)

SE, = surface exposée, autre que les mains (cm?)

CS, = charge de sol sur la peau exposée autre que les mains (kg/cm?-
événement)

nky, = nombre d’événements d’exposition cutanée par jour (présumé étre
par défaut 1 événement/jour)

FAR_ ¢ = facteur d’absorption relative par voie cutanée (sans unité)

Dr, = durée du scénario d’exposition continue en jours, allant du premier

au dernier jour d’exposition (Il faut noter que les termes Dr. du

numérateur et du dénominateur doivent toujours avoir la méme

valeur, par conséquent le rapport DTC/DTC sera toujours égal a 1)
PC = poids corporel (kg)

Remarques : C.1-b, C.1-c (voir la section C.1.7).

La dose prédite de CPP par ingestion d’aliments contaminés dans un scénario d’exposition quotidienne
continue est estimée comme suit.

i) Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation
des risques.
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Naliments

Dose =

ou Dose
Naliments
CAliment f
TIAlimentf
FA RAliment f

PC

).

=1

CAlimentf * TIAlimentf * FARAlimentf
PC

dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour)

nombre d’aliments inclus dans I’analyse

concentration du contaminant dans I'aliment f (mg/kg)

taux d’ingestion de I'aliment f (kg/jour)

facteur d’absorption relative par le TGl du contaminant dans
I'aliment f (sans unité)

poids corporel (kg)

Remarques : C.1-a (voir la section C.1.7).

ii) Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la
dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliéere moyenne) du
scénario d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques.

Naliments
DJM = Z CAlimentf * TIAlimentf * FARAlimentf * DTC
=] PC * Dy,
Ou DIM = dose journaliére moyenne (mg/kg pc/jour)
Ngliments = nombre d’aliments inclus dans I'analyse
Catimentf = concentration du contaminant dans I'aliment f (mg/kg)
Tlpiments =  tauxd’ingestion de I'aliment f (kg/jour)
FARgiimentf facteur d’absorption relative par le TGl du contaminant dans
I'aliment f (sans unité)
Dy, = durée du scénario d’exposition continue en jours, allant du
premier au dernier jour d’exposition (Il faut noter que les termes
Dy, du numérateur et du dénominateur doivent toujours avoir
la méme valeur, par conséquent le rapport DTC/DTC sera
toujours égal a 1)
PC =  poids corporel (kg)
Remarques : C.1-b, C.1-c, C.1-j (voir la section C.1.7).
Remarque | Description

C.1-a

Selon les données disponibles, une valeur statistique représentant une exposition maximale raisonnable (SC, 2024)

peut étre utilisée comme donnée d’entrée de la concentration. Veuillez consulter le document d’orientation de SC

(2024) sur 'EQPR pour des exemples de valeurs statistiques appropriées qui sont représentatives des expositions

maximales raisonnables sur un site contaminé fédéral. Cependant, si les données disponibles sont insuffisantes pour
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soutenir le calcul d’'une mesure statistique de la concentration au point d’exposition, la concentration maximale est
utilisée pour évaluer les expositions maximales.

C.1-b

Si les données de I'étude environnementale de site sont suffisantes pour soutenir le calcul d’'une mesure statistique de
la concentration au point d’exposition (SC, 2024), une mesure de la tendance centrale des données de concentration
disponibles peut étre utilisée comme donnée d’entrée lors de I'évaluation des expositions basée sur la dose totale.
Veuillez consulter le document d’orientation de SC (2024) sur I'EQPR pour des exemples de valeurs statistiques
appropriées qui sont représentatives d’une mesure de la tendance centrale sur un site contaminé fédéral. L’estimation
de la tendance centrale utilisée doit étre justifiée en s’appuyant sur la distribution des données, qui doit étre
présentée et analysée dans le rapport d’ERSH. Cependant, si les données sont insuffisantes, la concentration maximale
est utilisée. Reportez-vous a I'équation en (i) lorsque I'amortissement de I'exposition ne peut étre appuyé.

C.1-c

Pour une exposition continue, lorsque la toxicité est liée a la dose totale, 'amortissement de I'exposition peut étre
possible. Toutefois, I'amortissement de I’exposition ne doit pas se prolonger au-dela de la fin du scénario d’exposition.
Par conséquent, la durée de I'exposition doit correspondre a la durée du scénario d’exposition (c.-a-d. que le rapport
Dy, /Dy, sera toujours égal a 1).

C.1-d

Pour la plupart des substances chimiques, les concentrations dans I'air sont rapportées en tant que concentrations
moyennes sur 24 heures et les VTR sont exprimées en concentrations journalieres dans I’air. Cependant, pour
certaines substances chimiques, la durée moyenne de mesure de la concentration dans I'air rapportée peut ne pas
correspondre a la durée d’exposition spécifique a la VTR disponible. La CaJ serait la concentration la plus élevée dans
Iair selon les données disponibles pour une période d’exposition correspondant (ou plus courte) a la période pour
laquelle la VTR disponible a été calculée. Par exemple, SC (2006) a établi pour le formaldéhyde une ligne directrice sur
la qualité de I'air intérieur de courte durée (1 heure) de 123 pg/m? pour prévenir 'irritation oculaire dans la
population générale, en indiquant que cette concentration ne doit pas étre dépassée pendant tout intervalle d’une
heure pendant une journée. Ainsi, la concentration maximale dans I'air pour tout intervalle d’une heure serait
applicable, et il ne serait pas approprié de comparer I’exposition a une concentration moyenne provenant de plusieurs
batiments ou a des concentrations pouvant varier sur une plus longue période.

C.l-e

Si les données de I'étude environnementale du site sont suffisantes pour soutenir le calcul d’une mesure statistique de
la concentration au point d’exposition, une mesure de la tendance centrale des données disponibles sur la
concentration dans I'air peut étre utilisée comme donnée d’entrée de la concentration dans I'air. La CaJT serait
calculée sur la base des données disponibles pour la période au cours de laquelle les mesures ont été effectuées et
comparée a une VTR calculée pour une durée d’exposition identique ou plus longue. Veuillez consulter le document
d’orientation de SC (2024) sur 'EQPR pour des exemples de valeurs statistiques appropriées qui sont représentatives
d’une mesure de la tendance centrale sur un site contaminé fédéral. L’estimation de la tendance centrale utilisée doit
étre justifiée en s’appuyant sur la distribution des données, qui doit étre présentée et analysée dans le rapport
d’ERSH. Par exemple, si des échantillons d’air d’une durée de 8 heures ont été prélevés sur le site, la CaJT serait
calculée sur la base d’'une mesure de la tendance centrale des mesures disponibles sur 8 heures et comparée a une
VTR de 8 heures ou a une VTR de 24 heures. Cependant, si les données disponibles sont insuffisantes, et en cas
d’exposition aigué, la concentration maximale est utilisée.

C.1-f

P.ir (concentration de particules dans 'air [kg/m3]) peut étre directement mesurée ou peut étre estimée en utilisant les
méthodes présentées dans le guide de 'EQPR (SC, 2024). Autrement, Ca (c.-a-d., la concentration du contaminant dans
I'air [mg/m3]) peut étre directement mesurée et la valeur mesurée remplacerait alors les termes C; et P dans
I’équation.

C.l-g

Aucun calcul de niveau cible pour I'eau potable propre a un site n’est effectué pour les substances pour lesquelles il
existe des Recommandations pour la qualité de I’eau potable au Canada ou des valeurs préliminaires dans I'eau
potable de SC. La dose prédite de CPP par ingestion d’eau potable contaminée doit étre incluse dans I'estimation de
I’exposition totale comprenant toutes les voies d’exposition.

C.1-h

Des valeurs préliminaires dans I’eau potable sont disponibles sur demande dans les cas ou il n’existe aucune
recommandation pour la qualité de I’eau potable au Canada pour une substance particuliere. Veuillez contacter SC
pour de plus amples renseignements.

C.1-i

Lorsque des eaux souterraines sont touchées, une mesure de la tendance centrale basée sur les concentrations
provenant de plusieurs puits ne peut étre utilisée pour fournir des estimations de I'exposition si les personnes ne sont
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exposées qu’aux concentrations d’un secteur et non d’un autre. Par exemple, chaque résidence utilise I'eau de son
puits d’eau souterraine, ce qui n’est pas la moyenne de tous les puits du secteur. L’utilisation d’une mesure de la
tendance centrale a partir de plusieurs puits dans le voisinage pourrait sous-estimer I’exposition des personnes les
plus exposées.

C.14j On suppose que I'aliment f est consommé pendant toute la durée du scénario d’exposition. Il est a noter que le
scénario d’exposition se rapporte a la durée pendant laquelle les aliments recueillis sur le site sont consommeés, et que
cette durée peut dépasser le temps réel passé sur un site contaminé.

C.2 Exposition quasi continue

La figure C.2 illustre un scénario d’exposition quasi continue sur un site contaminé. Les expositions
quasi continues dans ce guide désignent des expositions se produisant régulierement pendant une
partie (p. ex., 8 heures/jour) de chaque jour consécutif d’exposition (en cas d’inhalation), ou pendant 5 a
6 jours par semaine (pour les expositions par inhalation, ou par voies orale et cutanée avec un intervalle
de non-exposition continu allant jusqu’a 2 jours par semaine) dans un scénario d’exposition globale plus
long. Dans une évaluation des risques propres au site, d’autres hypothéses sont possibles, avec
justification, pour 'utilisation d’un profil d’exposition différent dans une exposition quasi continue.
Toutefois, une justification propre a la substance chimique serait requise pour I'évaluation de la toxicité.
Les équations présentées ci-dessous nécessiteraient alors un ajustement en conséquence.

Figure C.2 Scénario d’exposition quasi continue

7 jours 7 jours 7 jours
A | A
[ | Y \
Dg, Dg, Dg, Dg, D, DsnE
l< | | L) | | |
| I | %] ! ! =)
l |
| D Tne |

= Episode d’exposition, d’'une durée de 5, 6 ou 7 jours, et noté E

I: = Période de non-exposition, d’une durée de 2, 1 ou 0 jours, et noté E

Dg. = Durée de I'épisode d’exposition i en jours (doit étre 5, 6 ou 7), ol i varie entre 1 et ng (le nombre total d’épisodes d’exposition)
Dg; =Durée de la période de non-exposition j en jours (doit &tre 2, 1 ou 0), ol j varie entre 1 et n; (le nombre total de périodes de non-exposition)
Drye = Durée totale du scénario d’exposition quasi continue en jours
ng ng
- Z Dg, + Z De,
i=1 j=1
TGEgc =Temps global d’exposition en jours pour le scénario d’exposition quasi continue

= Nombre total de jours d'exposition pour le scénario d'exposition quasi continue
ng

- Z Ds
i=1

i

Remarque : Une D, de 7 jours consécutifs (D, sur le graphique ci-dessus) peut s'appliquer en cas d'exposition par inhalation pendant une partie de chaque jour consécutif

C.21 Ingestion accidentelle de sol contaminé

La dose prédite de CPP par ingestion de sol dans un scénario d’exposition quasi continue est calculée
comme suit.
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Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la plus

élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation des
risques. La dose journaliere la plus élevée peut étre calculée en utilisant la méme équation
gue pour une exposition continue (voir la section C.1.1 [i]).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la dose

journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du scénario
d’exposition (voir la section 3.2.3 pour une explication) peut étre utilisée pour la
caractérisation des risques.

CS * TIs * FARoral * TGEQC
PC * Dry,

ng ng
i=1 j=1

ng
TGEQC = Z DEi
i=1

DJM =

Oou DJM = dose journaliére moyenne (mg/kg pc/jour)
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
Tls = taux d’ingestion de sol (kg/jour)
FAR,,, = facteur d’absorption relative par le TGl (sans unité)
TGEyc = temps global d’exposition en jours pour un scénario d’exposition

quasi continue

DTQC = durée de I'ensemble du scénario d’exposition quasi continue en
jours, s’étendant du premier au dernier jour d’exposition

ng = nombre total d’épisodes d’exposition dans un scénario d’exposition
quasi continue

Dg = durée de I'épisode d’exposition i en jours (doit étre de 5 ou 6), ou i
varie entre 1 et ng

ng = nombre total de périodes de non-exposition dans un scénario
d’exposition quasi continue

Dg = durée de la période de non-exposition j en jours (doit étre 2 ou 1), ou

jvarieentre 1 et ng

PC poids corporel (kg)

Remarques : C.2-a, C.2-b (voir la section C.2.7).
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Les VTR exprimées sous forme de CT en ug/m? ou mg/m3, lorsqu’elles sont disponibles, doivent étre

utilisées pour caractériser les risques liés a l'inhalation de substances volatiles ou de particules en

suspension. L'exposition pour un scénario d’exposition quasi continue peut étre estimée comme suit :

i)

Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I’exposition maximale), la concentration

journaliere dans I'air la plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition doit étre
utilisée pour la caractérisation des risques. La concentration journaliére la plus élevée dans
I'air peut étre calculée en utilisant la méme équation que pour I'exposition continue (voir la
section C.1.2, [i]).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

concentration journaliere moyenne dans I'air pondérée dans le temps du scénario
d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques. Il est impératif que la
concentration dans I'air ne dépasse pas la VTR aigué en aucun moment de I'exposition.

H TGEy
CJT = C4 * FARjpp * —* ———
Hy  Dr,,

ng ng
i=1 j=1

ng
TGEQC = Z DEi
i=1

Oou CyJT = concentration journaliére moyenne dans I'air pondérée dans le

temps du contaminant (pug/m3)

Cy = concentration du contaminant dans I'air (ug/m?3)

FAR;,, = facteur d’absorption relative par inhalation, valeur par défaut
de 1 (sans unité)

H = nombre d’heures d’exposition par jour

H; = 24 heures

TGEy¢ = temps global d’exposition en jours pour un scénario d’exposition

quasi continue

DTQc = durée de I'ensemble du scénario d’exposition quasi continue en
jours, s’étendant du premier au dernier jour d’exposition

ng = nombre total d’épisodes d’exposition dans un scénario d’exposition
quasi continue

Dg. = durée de I'épisode d’exposition i en jours (doit étre 5,6 ou 7), ou i
varie entre 1 et ng
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nombre total de périodes de non-exposition dans un scénario
d’exposition quasi continue
durée de la période de non-exposition j en jours (doit étre 2, 1 ou 0),

ou jvarie entre 1 et

Remarques : C.2-c, C.2-d, C.2-e, C.2-f (voir la section C.2.7).

Lorsqu’aucune VTR exprimée en mg/m? (ou ug/m?3) n’est disponible et que la VTR orale (en mg/kg-jour)
est appropriée pour une telle utilisation (c.-a-d., que les effets toxicologiques devraient étre similaires
pour les voies d’exposition par voie orale et par inhalation), la dose de CPP par inhalation de particules
dans I'air dans un scénario d’exposition quasi continu peut étre estimées comme suit.

i) Si la toxicité découle de la concentration (ou de I’exposition maximale), la dose journaliére la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation

des risques. La dose journaliére la plus élevée peut étre calculée en utilisant la méme

équation que pour I'exposition continue (voir la section C.1.3, [i]).

ii) Si la toxicité est causée par la dose totale intégrée dans le temps (ou la charge corporelle), la

concentration journaliere moyenne dans I'air pondérée dans le temps du scénario

d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques, en s’assurant que les VTR
aigués pertinentes ne sont pas dépassées et que 'ERSH comprend des données

toxicologiques qui appuient 'amortissement de I'exposition (p. ex. I'exposition non ajustée

n’entrainerait pas d’effet nocif).

DJM =

ou  DJM

Pair
Tl,
FAR;un,

Cs * Pyiy *TI4 * FAR,p, * Hij *TGE ¢

PC % Dry,

ng ng
i=1 j=1

ng
TGEQC = z DEi
i=1

dose journaliere moyenne (mg/kg pc/jour)

concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
concentration de particules dans I'air (kg/m?3)

taux d’inhalation d’air (m3/jour)

facteur d’absorption relative par inhalation, valeur par défaut
de 1 (sans unité)
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TGEqc
Drye

ng

PC

nombre d’heures d’exposition par jour

24 heures

temps global d’exposition en jours pour un scénario d’exposition
quasi continue

durée de I'ensemble du scénario d’exposition quasi continue en
jours, s’étendant du premier au dernier jour d’exposition

nombre total d’épisodes d’exposition dans un scénario d’exposition
quasi continue

durée de I'épisode d’exposition i en jours (doit étre 5, 6 ou 7), ol i
varie entre 1 et ng

nombre total de périodes de non-exposition dans un scénario
d’exposition quasi continue

durée de la période de non-exposition j en jours (doit étre 2, 1 ou 0),

ou jvarie entre 1 et ng
poids corporel (kg)

Remarques : C.2-b, C.2-c, C.2-d, C.2-f, C.2-g (voir la section C.2.7).

Pour tous les sites contaminés, il est recommandé que I'eau consommeée soit conforme aux

Recommandations pour la qualité de I'’eau potable au Canada. Lorsque des calculs sont effectués pour

évaluer I'exposition a partir de tous les milieux, les équations suivantes peuvent étre utilisées. Ces

équations ne conviennent pas au calcul d’un NCPS pour I'eau potable. La dose prédite de CPP par

ingestion d’eau contaminée dans un scénario d’exposition quasi continue est estimée comme suit.

i) Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation

des risques. La dose journaliére la plus élevée peut étre calculée en utilisant la méme

équation que pour I'exposition continue (voir la section C.1.4, [i]).

ii) Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la
dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du

scénario d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques.

DJM =

CEau * TIEau * FARoral * TGEQC
PC * Dryc

ng ng
i=1 j=1

118



ou DJIM
Crau
TIEau
FARoral
TGEy¢

PC

ng
TGEQC = Z DEi
i=1

dose journaliere moyenne (mg/kg pc/jour)

concentration du contaminant dans I’eau potable (mg/L)

taux d’ingestion d’eau (L/jour)

facteur d’absorption relative par le TGl (sans unité)

temps global d’exposition en jours pour un scénario d’exposition
quasi continue

durée de I'ensemble du scénario d’exposition quasi continue en
jours, s’étendant du premier au dernier jour d’exposition

nombre total d’épisodes d’exposition dans un scénario d’exposition
quasi continue

durée de I'épisode d’exposition i en jours (doit étre 5 ou 6), ol i varie
entre letng

nombre total de périodes de non-exposition dans un scénario
d’exposition quasi continue

durée de la période de non-exposition j en jours (doit étre 2 ou 1), ou

jvarieentre 1 et ng
poids corporel (kg)

Remarques : C.2-a, C.2-b, C.2-h, C.2-i, C.2-j (voir la section C.2.7).

La dose prédite de CPP par contact cutané avec un sol contaminé dans un scénario d’exposition quasi

continue est estimée comme suit.

Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I’exposition maximale), la dose journaliere la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation

des risques. La dose journaliére la plus élevée est calculée en utilisant la méme équation que

pour I'exposition continue (voir la section C.1.5, [i]).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du

scénario d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques.

{[(Cs * SEy * CSy) + (Cs * SEq * €S4)] * nEy x FARyr * TGE ¢}

DJM =

PC * Droc

ng ng
i=1 j=1
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ou DM
SEy,
CSy
SE,
CS,

nky

FAR gy
TGEgc

DTQC

ng

PC

ng
TGEQC = Z DEi
i=1

dose journaliere moyenne (mg/kg pc/jour)

concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)

surface des mains exposée a la charge de sol (cm?)

charge de sol sur la peau exposée des mains (kg/cm?-événement)
surface exposée, autre que les mains (cm?)

charge de sol sur la peau exposée autre que les mains (kg/cm?-
événement)

nombre d’événements d’exposition cutanée par jour (présumé étre par
défaut 1 événement/jour)

facteur d’absorption relative par voie cutanée (sans unité)

temps global d’exposition en jours pour un scénario d’exposition
quasi continue

durée de I'ensemble du scénario d’exposition quasi continue en
jours, s’étendant du premier au dernier jour d’exposition

nombre total d’épisodes d’exposition dans un scénario d’exposition
quasi continue

durée de I'épisode d’exposition i en jours (doit étre 5 ou 6), ou i
varie entre 1 et ng

nombre total de périodes de non-exposition dans un scénario
d’exposition quasi continue

durée de la période de non-exposition j en jours (doit étre 2 ou 1),

ou j varie entre 1 et ng
poids corporel (kg)

Remarques : C.2-a, C.2-b (voir la section C.2.7).

La dose prédite de CPP par ingestion d’aliments contaminés dans un scénario d’exposition quasi

continue est calculée comme suit.

i)

ii)

Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I’'exposition maximale), la dose journaliére la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation

des risques. La dose journaliére la plus élevée peut étre calculée en utilisant la méme

équation que pour I'exposition continue (voir la section C.1.6, [i]).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la dose

journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du scénario

d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques.
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Naliments

D]M _ Z CAlimentf * TIAlimentf * FARAlimentf * TGEQCAlimentf

f=1
ou D/M =
Naliments =
CAlimentf =
TIAlimentf =
FARAlimentf =
TGEQCAlimentf =
DTQC =
nE =
DEi =
ng =
DE]. =
PC =

PC * Dy,
ng ng
Drye = Z Dg, + Z Dg,
i=1 j=1
ng

TGEQCAlimentf = ZDEL

=1 Alimentf
dose journaliere moyenne (mg/kg pc/jour)
nombre total d’aliments inclus dans I'analyse
concentration du contaminant dans I'aliment f (mg/kg)
taux d’ingestion de I'aliment f (kg/jour)
facteur d’absorption relative par le TGl du contaminant dans
I'aliment f (sans unité)
temps global en jours dans un scénario d'exposition quasi continue

au cours duquel la consommation de I'aliment f a lieu

durée de I'ensemble du scénario d’exposition quasi continue en
jours, s’étendant du premier au dernier jour d’exposition

nombre total d’épisodes d’exposition dans un scénario d’exposition
quasi continue

durée de I'épisode d’exposition i en jours (doit étre 5 ou 6), ou i
varie entre 1 et ng

nombre total de périodes de non-exposition dans un scénario
d’exposition quasi continue

durée de la période de non-exposition j en jours (doit étre 2 ou 1),

ol jvarie entre 1 et ng
poids corporel (kg)

Remarques : C.2-a, C.2-b, C.2-k (voir la section C.2.7).

Remarque | Description

C.2-a TGEQC/DTQC doit étre basé sur le profil d’exposition propre au site, et I'amortissement de |'exposition doit étre évalué
sur une base propre a la substance chimique; il peut ne pas étre applicable aux substances ayant des effets
tératogenes ou sur la reproduction dans I’étude utilisée pour calculer la VTR.

C.2-b Si les données de I'étude environnementale du site sont suffisantes pour soutenir le calcul d’'une mesure statistique de

la concentration au point d’exposition (SC, 2024), une mesure de la tendance centrale des données de concentration

disponibles peut étre utilisée comme donnée d’entrée lors de I'évaluation des expositions basée sur la dose totale.

Veuillez consulter le document d’orientation de SC (2024) sur 'EQPR pour des exemples de valeurs statistiques
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appropriées qui sont représentatives d’une mesure de la tendance centrale sur un site contaminé fédéral. L’estimation
de la tendance centrale utilisée doit étre justifiée en s’appuyant sur la distribution des données, qui doit étre
présentée et analysée dans le rapport d’ERSH. Cependant, si les données sont insuffisantes, la concentration maximale
est utilisée. Reportez-vous a I'équation en (i) lorsque I'amortissement de I'exposition ne peut étre soutenu.

C.2-c

Une Dg, de 7 jours peut s’appliquer en cas d’exposition par inhalation pendant une partie de chaque jour consécutif.

C.2-d

H/H; et TGEQC/DTQC doivent étre basés sur les profils d’exposition propres au site, et 'amortissement de

I’exposition doit étre évalué sur une base propre a la substance chimique, et peut ne pas étre applicable aux
substances ayant des effets tératogenes ou sur la reproduction dans I'étude utilisée pour calculer la VTR.

C.2-e

Lorsque I'amortissement de I'exposition peut étre soutenu, une mesure de la tendance centrale des données
disponibles sur la concentration dans I'air peut étre utilisée comme donnée d’entrée de la concentration dans I'air si
les données de I'étude environnementale du site sont suffisantes pour calculer une estimation statistique de la
concentration au point d’exposition. La CaJT serait calculée sur la base des données disponibles pour la période au
cours de laquelle les mesures ont été effectuées et comparée a une VTR calculée pour une durée d’exposition
identique ou plus longue. Veuillez consulter le document d’orientation de SC (2024) sur 'EQPR pour des exemples de
valeurs statistiques appropriées qui sont représentatives d’une mesure de la tendance centrale sur un site contaminé
fédéral. L'estimation de la tendance centrale utilisée doit étre justifiée en s’appuyant sur la distribution des données,
qui doit étre présentée et analysée dans le rapport d’ERSH. Par exemple, si des échantillons d’air d’une durée de 8
heures ont été prélevés sur le site, la CaJT serait calculée sur la base d’'une mesure de la tendance centrale des
mesures disponibles sur 8 heures et comparée a une VTR de 8 heures ou a une VTR de 24 heures. Cependant, si les
données disponibles sont insuffisantes, la concentration maximale dans Iair est utilisée. Reportez-vous a I’équation en
(i) lorsque I'amortissement de I'exposition ne peut étre soutenu. Cette orientation s’applique a I'air intérieur comme a
I'air extérieur.

C.2-f

Dans le cas de particules en suspension dans I'air associées a des sols contaminés, les lecteurs sont invités a consulter
le guide supplémentaire de SC (2017c) sur la qualité de 'air et le document sur 'EQDR (SC, 2010) pour des conseils
supplémentaires.

C.2-g

P.ir (concentration de particules dans I'air [kg/m3]) peut étre directement mesurée ou peut étre estimée en utilisant les
méthodes présentées dans le guide de 'EQPR (SC, 2024). Autrement, Ca (c.-a-d., la concentration du contaminant dans
I’air [mg/m?3]) peut étre directement mesurée et la valeur mesurée remplacerait alors les termes C; et P, dans
I’équation.

C.2-h

Aucun calcul de niveau cible pour I'eau potable propre a un site n'est effectué pour les substances pour lesquelles il
existe des Recommandations pour la qualité de I'eau potable au Canada ou des valeurs préliminaires dans |'eau
potable de SC. La dose prédite de CPP par ingestion d’eau potable contaminée doit étre incluse dans I’estimation de
I’exposition totale comprenant toutes les voies d’exposition.

C.2-i

Des valeurs préliminaires dans I’eau potable sont disponibles sur demande dans les cas ou il n’existe aucune
recommandation pour la qualité de I'eau potable au Canada pour une substance particuliére. Veuillez contacter SC
pour de plus amples renseignements.

C2j

Lorsque des eaux souterraines sont touchées, une mesure de la tendance centrale basée sur les concentrations
provenant de plusieurs puits ne peut étre utilisée pour fournir des estimations de I'exposition si les personnes ne sont
exposées qu’aux concentrations d’un secteur et non d’un autre. Par exemple, chaque résidence utilise I'eau de son
puits d’eau souterraine, ce qui n’est pas une moyenne de tous les puits du secteur. L'utilisation d’'une mesure de la
tendance centrale a partir de plusieurs puits dans le voisinage pourrait sous-estimer I’exposition des personnes les
plus exposées.

C.2.k

On suppose que I'aliment f est consommé pendant toute la durée du scénario d’exposition. Il est a noter que le
scénario d’exposition se rapporte a la durée pendant laquelle les aliments recueillis sur le site sont consommés, et que
cette durée peut dépasser le temps réel passé sur un site contaminé.
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ANNEXE D EQUATIONS D’EXPOSITION GENERALES RECOMMANDEES POUR
TOUTE LA DUREE DES SCENARIOS D’EXPOSITION INTERMITTENTE

Des équations sont fournies dans cette annexe pour les scénarios ou il n’y a pas d’exposition pendant les
intervalles de non-exposition (p. ex., lorsque les personnes ne se trouvent pas sur un site contaminé et
ne consomment pas d’aliments provenant d’un tel site). Il convient de noter que de nombreuses
substances sont également présentes dans les expositions de fond qui ne sont pas associées a un site
contaminé, et que cette question doit étre abordée dans chaque ERSH sur une base propre a chaque
substance chimique.

D.1 Lorsque les substances chimiques persistent dans |'organisme pendant les
intervalles de non-exposition

Lorsque des substances chimiques (ou des métabolites actifs) persistent dans I'organisme pendant des
intervalles de non-exposition (périodes « off »), les épisodes d’exposition se chevauchent et les
expositions intermittentes deviennent effectivement continues. De plus, le niveau d’exposition interne
continuera d’augmenter pendant toute la durée du scénario d’exposition. Pour ces types de substances,
I'amortissement de I'exposition n’est pas approprié. Au lieu de cela, on suppose que les récepteurs sont
exposés pendant toute la durée du scénario d’exposition intermittente au méme taux que pendant les
épisodes d’exposition individuels. Les équations présentées a I'annexe C peuvent donc étre utilisées
pour estimer les expositions a ces substances chimiques pendant ces épisodes d’exposition (périodes
«on»).

D.2 Lorsque les substances chimiques sont éliminées pendant les intervalles de
non-exposition, mais que les effets persistent

Cette annexe présente des équations d’exposition générales qui peuvent étre utilisées pour les voies
d’exposition couramment évaluées pour toute la durée d’un scénario d’exposition intermittente lorsque
les effets persistent méme si les substances chimiques et les métabolites actifs sont éliminés pendant
les périodes « off ». Un ensemble différent d’équations s’applique selon le principal déterminant de la
toxicité de I'effet critique sur la santé de la substance chimique pour la durée d’exposition d’intérét (voir
la section 3.3.3 du document principal pour des explications a ce sujet). Ces équations concernent
I’évaluation de substances chimiques présentes dans les sols sur les sites du PASCF, et les équations
pour estimer I’exposition aux sédiments contaminés dans SC (2017a) peuvent étre ajustées pour traiter
les expositions intermittentes d’une maniere similaire.

SC (2024) fournit certaines caractéristiques des récepteurs qui peuvent étre utilisées pour I'exposition
chronique dans les ERSH, comme le poids corporel, les taux d’ingestion d’eau potable et les taux
d’ingestion de sol. La concentration de chaque substance chimique au point d’exposition dans chaque
milieu environnemental (air, eau, sol, végétation, etc.) est déterminée sur une base propre au site, et les
valeurs statistiques utilisées sont fonction des données disponibles (voir SC, 2010; 2024). Les valeurs
statistiques appropriées pour les parametres des facteurs d’exposition (p. ex., le taux d’ingestion)
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peuvent dépendre des conditions présentes sur le site, du comportement des récepteurs sur le site et
du principal déterminant de la toxicité de chaque substance (c.-a-d., la concentration/I’exposition
maximale ou la dose totale/la charge corporelle). Les valeurs statistiques appropriées pour chaque
parametre d’entrée doivent étre déterminées apres une analyse minutieuse des facteurs ci-dessus. La
justification et les preuves a I'appui concernant les concentrations aux points d’exposition et les
caractéristiques des récepteurs doivent étre fournies dans le rapport de 'ERSH.

Le lecteur est invité a consulter I'annexe C pour une bréve discussion sur la biodisponibilité. Pour des
orientations détaillées sur les tests de bioaccessibilité in vitro qui peuvent étre utilisés pour dériver des
estimations du facteur de biodisponibilité relative par voie orale (BDR ou FAR) a utiliser dans les ERSH,
voir SC (2017b).

Les scénarios d’exposition intermittente sur les sites du PASCF varient selon I'utilisation du site et
doivent étre clairement décrits dans le rapport et accompagnés d’une justification. Certains scénarios
comprennent uniquement des épisodes d’exposition continue, d’autres uniqguement des épisodes
d’exposition quasi continue, et d’autres encore présentent les deux types d’exposition. Certains
scénarios d’exposition intermittente consistent en des épisodes d’exposition de durée égale, séparés par
des intervalles de non-exposition de durée égale. D’autres scénarios pourraient inclure des épisodes
d’exposition et des intervalles de non-exposition de durées variables.

La figure D.1 illustre un scénario d’exposition intermittente avec des épisodes d’exposition consistant en
une exposition quotidienne consécutive (décrits comme des épisodes d’exposition continue). La

figure D.2 présente un scénario d’exposition intermittente avec des épisodes d’exposition quasi
continue. La figure D.3 représente un scénario générique d’exposition intermittente qui peut consister
en des épisodes d’exposition continue et quasi continue de durées variables.
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Figure D.1 Scénario d’exposition intermittente avec épisodes d’exposition continue
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o]
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_ = Episode d’exposition continue, noté C

= Intervalle de non-exposition, noté NE

D, =Durée de |'épisode d'exposition continue i en jours, ol i varie entre 1 et n. (le nombre total d'épisodes d’exposition continue)
Dyg, = Durée de l'intervalle de non-exposition j en jours, ou j varie entre 1 et nz (le nombre total d’intervalles de non-exposition)
Dr, = Durée totale du scénario d’exposition intermittente en jours, allant de l'exposition initiale jusqu’au moment ol le dernier épisode d’exposition prend fin
e nNE
=Pt ) O
i=1 =1
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=Temps global d’exposition en jours pour le scénario d’exposition intermittente comprenant plusieurs épisodes d’exposition continue
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Figure D.2 Scénario d’exposition intermittente avec épisodes d’exposition quasi continue
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Figure D.3 Scénario d’exposition intermittente avec épisodes d’exposition continue et quasi continue
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Les équations générales fournies ci-dessous s’appliquent au scénario générique d’exposition

intermittente (illustré a la figure D.3) et peuvent étre ajustées en fonction du scénario particulier

d’exposition intermittente d’intérét, si nécessaire. Elles sont destinées a estimer I'exposition pour

I’ensemble du scénario d’exposition lorsque les effets persistent méme si les substances chimiques (et

les métabolites actifs) sont entierement éliminés de I'organisme pendant les périodes de non-

exposition, c’est-a-dire les périodes « off ».

La dose prédite de CPP par ingestion de sol dans un scénario d’exposition intermittente est calculée

comme suit.

Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la plus

élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation des

risques.
D CS * TIS * FARoral
ose =
PC
Oou Dose = dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour)
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
Tlg = taux d’ingestion de sol (kg/jour)
FAR,,, = facteurd’absorption relative par le TGl (sans unité)
PC = poids corporel (kg)

Remarques : D.2-a (voir la section D.2.7).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du
scénario d’exposition (voir I’explication a la section 3.3.3.2) peut étre utilisée pour la
caractérisation des risques.

CS * TIS * FARoral * TGEiMixte

DJIM =
PC * Dy,
nqQc nNE nc
i=1 j=1 k=1
noc ne
TGE;mixte = Z Doc, + Z De,
i=1 k=1
nQc [/ ME; nc
= D\ 2 Pe |+ P
i=1 \u=1 k=1
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ou DIM
Cs
Tl
F ARoral

TGEiyixte =

PC

dose journaliere moyenne (mg/kg pc/jour)

concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)

taux d’ingestion de sol (kg/jour)

facteur d’absorption relative par le TGl (sans unité)

temps global d’exposition en jours pour un scénario d’exposition
intermittente comprenant plusieurs épisodes d’exposition quasi
continue et continue

poids corporel (kg)

durée de I'ensemble du scénario d’exposition intermittente en jours,
allant de I'exposition initiale jusqu’au moment ou le dernier épisode
d’exposition prend fin

nombre total d’épisodes d’exposition quasi continue

durée de I'épisode d’exposition quasi continue i en jours, ou i varie
entre 1 et ngc

nombre total d’intervalles de non-exposition

durée de l'intervalle de non-exposition j en jours, ou j varie entre 1
et nyg

nombre total d’épisodes d’exposition continue

durée de I'épisode d’exposition continue k, ou k varie entre 1 et n.
nombre total de périodes d’exposition dans I'épisode d’exposition
quasi continue i

durée de la période d’exposition u dans I'épisode d’exposition quasi
continue i en jours (doit étre de 5 ou 6, comme indiqué dans la
section C.2.1, [ii]), ol u varie entre 1 et ng,

Remarques : D.2-b, D.2-c (voir la section D.2.7).

Les VTR exprimées sous forme de CT en ug/m? ou mg/m?3, lorsqu’elles sont disponibles, doivent étre

utilisées pour caractériser les risques liés a l'inhalation de substances volatiles ou de particules en

suspension dans |'air. L’exposition pour un scénario d’exposition intermittente peut étre estimée

comme suit.

i) Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la concentration dans

I'air la plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la

caractérisation des risques.

ou  CJ

FARiun

CaJ = Ca * FAR

concentration journaliére la plus élevée dans I’air sur le site (ug/m?3)
concentration maximale du contaminant dans I'air (ug/m3)
facteur d’absorption relative par inhalation, valeur par défaut de 1
(sans unité)
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i)

Remarques : D.2-d, D.2-f (voir la section D.2.7).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

concentration journaliére moyenne dans I'air pondérée dans le temps du scénario

d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques. Il est impératif que la

concentration dans I'air ne dépasse pas la VTR aigué en aucun moment de |’exposition.

ou  CJT

FAR;,p,

TGEiM ixte

CA * FARinh * TGEiMixte

CyJT =
D,
nqc nNEg
= 2P QD +ZDck
nQC
TGEimisee = Z Doc, + Z Dey
ngc /MNE;
H;
ZZ zH *DElu ZDck
=1 \u=1

concentration journaliére moyenne dans I'air pondérée dans le
temps du contaminant (ug/m?3)

concentration du contaminant dans I'air (ug/m?3)

facteur d’absorption relative par inhalation, valeur par défaut de 1
(sans unité)

temps global d’exposition en jours pour un scénario d’exposition
intermittente comprenant plusieurs épisodes d’exposition quasi
continue et continue

durée de I'ensemble du scénario d’exposition intermittente en
jours, allant de I'exposition initiale jusqu’au moment ol le dernier
épisode d’exposition prend fin

nombre total d’épisodes d’exposition quasi continue

durée de I'épisode d’exposition quasi continue i en jours, ou i varie
entre 1 et ngc

nombre total d’intervalles de non-exposition

durée de l'intervalle de non-exposition j en jours, ol j varie entre 1

etnyg
nombre total d’épisodes d’exposition continue

durée de I'épisode d’exposition continue k, ol k varie entre 1 et n,
nombre d’heures d’exposition par jour pendant la période
d’exposition u dans I'épisode d’exposition quasi continue i, ol u
varie entre 1 et ng,.

13
24 heures
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ng, = nombre total de périodes d’exposition dans I'épisode d’exposition
quasi continue i
durée de la période d’exposition u dans I'épisode d’exposition quasi

]
il
IS

I

continue i en jours (doit étre de 5, 6 ou 7), comme indiqué dans la
section C.2.2, [ii]), ou u varie entre 1 et ng,

Remarques : D.2-b, D.2-e, D.2-f (voir la section D.2.7).

Lorsqu’aucune VTR pour l'inhalation exprimée en mg/m3 (ou en pg/m3) n’est disponible et que la VTR
orale (exprimée en mg/kg pc/jour) est appropriée (c.-a-d., que les effets toxicologiques devraient étre

similaires pour les expositions par voie orale et par inhalation), la dose de CPP par inhalation de particules

en suspension dans I'air dans un scénario d’exposition intermittente peut étre estimée comme suit.

i)

Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation
des risques.

CS * Pair * TIA * FARinh

Dose =
PC

Ou Dose = dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour)

Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)

Pair = concentration de particules dans I'air (kg/m?3)

Tl = taux d’inhalation d’air (m3/jour)

FARimp = facteur d’absorption relative par inhalation, valeur par défaut de 1

(sans unité)

PC = poids corporel (kg)

Remarques : D.2-a, D.2-f, D.2-g (voir la section D.2.7).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

dose journaliere moyenne pondérée dans le temps ((ou la dose journaliére moyenne) du
scénario d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques. |l est impératif
que la VTR aigué ne soit pas dépassée en aucun moment de |'exposition.

CS * Pair * TIA * FARinh * TGEiMixte
PC = Dy,

DM =
nqc nNg nc

DTI == Z DQCi + Z DNE]' + Z Dck
i=1 j=1 k=1
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ou DM
Cs
Pah
Tl
FARup,
TGEiMixte

PC

noc nc

TGE;pixte = Z Doc, + Z De,

i=1 k=1
noc [/ME; nc
Hiu
=D\ 25 P |+ ) e
i=1 \u=1 k=1

dose journaliere moyenne (mg/kg pc/jour)

concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)

concentration de particules dans I'air (kg/m?3)

taux d’inhalation d’air (m*/jour)

facteur d’absorption relative par inhalation (sans unité)

temps global d’exposition en jours pour un scénario d’exposition
intermittente comprenant plusieurs épisodes d’exposition quasi
continue et continue

poids corporel (kg)

durée de I'ensemble du scénario d’exposition intermittente en
jours, allant de I'exposition initiale jusqu’au moment ou le dernier
épisode d’exposition prend fin

nombre total d’épisodes d’exposition quasi continue

durée de I'épisode d’exposition quasi continue i en jours, ou i varie
entre 1 et ngc

nombre total d’intervalles de non-exposition

durée de l'intervalle de non-exposition j en jours, ou j varie entre 1
et nyg

nombre total d’épisodes d’exposition continue

durée de I'épisode d’exposition continue k, ou k varie entre 1 et n,
nombre d’heures d’exposition par jour pendant la période
d’exposition u dans I'épisode d’exposition quasi continue i, ol u
varie entre 1 et ng,

24 heures

nombre total de périodes d’exposition dans I'épisode d’exposition
quasi continue i

durée de la période d’exposition u dans I'épisode d’exposition quasi
continue i en jours (doit étre de 5, 6 ou 7, comme indiqué dans la
section C.2.3, [ii]), ou u varie entre 1 et ng,

Remarques : D.2-b, D.2-c, D.2-f, D.2-g (voir la section D.2.7).

Pour tous les sites contaminés, il est recommandé que I'eau consommeée soit conforme aux

Recommandations pour la qualité de I'eau potable au Canada. Lorsque des calculs sont effectués pour
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évaluer I'exposition a partir de tous les milieux, les équations suivantes peuvent étre utilisées. Ces

équations ne conviennent pas au calcul d’un NCPS pour I'eau potable. La dose prédite de CPP par

ingestion d’eau contaminée dans un scénario d’exposition intermittente est estimée comme suit.

i)

Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation
des risques.

CEau * TIEau * FARoral

Dose =

PC
Oou Dose = dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour)
Crau = concentration maximale du contaminant dans |'eau potable (mg/L)
Tlggu = taux d’ingestion d’eau (L/jour)
FAR,,, = facteurd’absorption relative par le TGl (sans unité)
PC = poids corporel (kg)

Remarques : D.2-h, D.2-i (voir la section D.2.7).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du
scénario d’exposition peut étre utilisée pour la caractérisation des risques.

Crau * Tlgay * FARrq1 * TGEjpixte

DM =
PC * Dy,
nqc NnNEg nc
i=1 j=1 k=1
nqc ne
TGEumizee = ) Doc,+ ) D,
i=1 k=1
noc [/ ME; ne
= 2\ 2 Pm |+ 2 e
i=1 \u=1 k=1
Oou DIM = dose journaliere moyenne (mg/kg pc/jour)
Crau = concentration du contaminant dans 'eau potable (mg/L)
Tlgau = taux d’ingestion d’eau (L/jour)
FAR, a1 = facteur d’absorption relative par le TGI (sans unité)
TGE;yixte = tempsglobal d’exposition en jours pour un scénario d’exposition

intermittente comprenant plusieurs épisodes d’exposition quasi
continue et continue
PC = poids corporel (kg)
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durée de I'ensemble du scénario d’exposition intermittente en
jours, allant de I'exposition initiale jusqu’au moment ou le dernier
épisode d’exposition prend fin

nombre total d’épisodes d’exposition quasi continue

durée de I'épisode d’exposition quasi continue i en jours, ou i varie
entre 1 et ngc

nombre total d’intervalles de non-exposition

durée de l'intervalle de non-exposition j en jours, ou j varie entre 1
et nyg

nombre total d’épisodes d’exposition continue

durée de I'épisode d’exposition continue k, ou k varie entre 1 et n,
nombre total de périodes d’exposition dans I'épisode d’exposition
quasi continue i

durée de la période d’exposition u dans I'épisode d’exposition quasi
continue i en jours (doit étre de 5 ou 6, comme indiqué dans la
section C.2.4, [ii]), ol u varie entre 1 et ng,

Remarques : D.2-b, D.2-c, D.2-h, D.2-i, D.2-j (voir la section D.2.7).

La dose prédite de CPP par contact cutané avec un sol contaminé dans un scénario d’exposition
intermittente est estimée comme suit.

i)

Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I’'exposition maximale), la dose journaliere la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation

des risques.

Dose =

Oou Dose
Cs
SEy
CSy
SE,
CSy

nky

FAR_ ¢
PC

{[(Cs * SEy * CSpyy) + (Cs * SE4 % CSp)] * nEy * FAR ¢}

PC

dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour)

concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)

surface des mains exposée a la charge de sol (cm?)

charge de sol sur la peau exposée des mains (kg/cm?-événement)
surface exposée, autre que les mains (cm?)

charge de sol sur la peau exposée autre que les mains (kg/cm?-
événement)

nombre d’événements d’exposition cutanée par jour (présumé étre par
défaut 1 événement/jour)

facteur d’absorption relative par voie cutanée (sans unité)

poids corporel (kg)

Remarques : D.2-a (voir la section D.2.7).
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Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

dose journaliere moyenne pondérée dans le temps (ou la dose journaliere moyenne) du

scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation des risques.

{[(Cs * SEpy * CSpy) + (Cs * SEq % CSp)] * nEy * FAR .yt * TGEjpixte }

bjm PC = Dy,
nqc NnNEg nc
Dy, = z Dgc, + 2 DNEj + z De,
i=1 j=1 k=1
nqc nc
TGEumivee = ) Doc,+ ) D,
i=1 k=1
noc [/ ME; nc
DA PIIN LR
i=1 \u=1 k=1
Oou DJM = dose journaliere moyenne (mg/kg pc/jour)

Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)

SEy = surface des mains exposée a la charge de sol (cm?)

CSy = charge de sol sur la peau exposée des mains (kg/cm?-événement)

SE, = surface exposée, autre que les mains (cm?)

CS, = charge de sol sur la peau exposée autre que les mains (kg/cm?-
événement)

nky = nombre d’événements d’exposition cutanée par jour (présumé étre 1
événement/jour)

FAR_ ¢ = facteur d’absorption relative par voie cutanée (sans unité)

TGE;yixte = tempsglobal d’exposition en jours pour un scénario d’exposition
intermittente comprenant plusieurs épisodes d’exposition quasi
continue et continue

PC = poids corporel (kg)

Dr, = durée de I'ensemble du scénario d’exposition intermittente en
jours, allant de I'exposition initiale jusqu’au moment ou le dernier
épisode d’exposition prend fin

Noc = nombre total d’épisodes d’exposition quasi continue

Dyc, = durée de I'épisode d’exposition quasi continue i en jours, ol i varie
entre 1 et npe

NyE = nombre total d’intervalles de non-exposition

DNE] = durée de l'intervalle de non-exposition j en jours, ol j varie entre 1
et nyg

Nne = nombre total d’épisodes d’exposition continue

D¢, = durée de I'épisode d’exposition continue k, ol k varie entre 1 et n,
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ng, = nombre total de périodes d’exposition dans I'épisode d’exposition
quasi continue i

Dg,, = durée de la période d’exposition u dans I'épisode d’exposition quasi
continue i en jours (doit étre de 5 ou 6, comme indiqué dans la
section C.2.5, [ii]), ou u varie entre 1 et ng,

Remarques : D.2-b, D.2-c (voir la section D.2.7).

La dose prédite de CPP par ingestion d’aliments contaminés dans un scénario d’exposition intermittente
est calculée comme suit.

i)

Si la toxicité est liée a la concentration (ou a I'exposition maximale), la dose journaliére la

plus élevée enregistrée pendant le scénario d’exposition est utilisée pour la caractérisation
des risques.

Naliments
CAlimentf * Tlajimentf * FARAlimentf
Dose =
PC
f=1
Oou Dose = dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour)
Ngliments = nombre d’aliments inclus dans I'analyse
Catimentf = concentration du contaminant dans I'aliment f (mg/kg)
Tlpiments = tauxd’ingestion de I'aliment f (kg/jour)

FAR4jiments = facteur d’absorption relative par le TGl du contaminant dans
I'aliment f (sans unité)
PC = poids corporel (kg)

Remarques : D.2-a (voir la section D.2.7).

Si la toxicité est liée a la dose totale intégrée dans le temps (ou a la charge corporelle), la

dose journaliere moyenne pondérée dans le temps du scénario d’exposition peut étre
utilisée pour la caractérisation des risques.

Naliments

D]M Z CAlimentf * Tl Alimentf * FARAlimentf * TGEiMixteAlimentf
B PC +D
f=1 Ty
nqQc NnNE nc
i=1 j=1 k=1
nqc nc
TGEiMixteAlimentf = z DQCi + z DCk
=1 k=1 Alimentf
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Oou DIM
Naliments
CAliment f
TIAlimentf
F ARAlimentf
TGE

iMixte glimentf

PC

ngc [/ ME nc

= |2 2, P )+ 2, P
i=1 \u=1

k=1 Alimentf
dose journaliere moyenne (mg/kg pc/jour)
nombre total d’aliments inclus dans 'analyse
concentration du contaminant dans I'aliment f (mg/kg)
taux d’ingestion de I'aliment f (kg/jour)
facteur d’absorption relative par le TGl du contaminant dans
I'aliment f (sans unité)
temps global d’exposition en jours pour un scénario
d’exposition intermittente comprenant plusieurs épisodes
d’exposition quasi continue et continue pour I'aliment f
poids corporel (kg)
durée de I'ensemble du scénario d’exposition intermittente
en jours, allant de I’exposition initiale jusqu’au moment ou le
dernier épisode d’exposition prend fin
nombre total d’épisodes d’exposition quasi continue
durée de I'épisode d’exposition quasi continue i en jours, ou i
varie entre 1 et ny¢
nombre total d’intervalles de non-exposition
durée de l'intervalle de non-exposition j en jours, ou j varie
entre 1l et nyg
nombre total d’épisodes d’exposition continue
durée de I'épisode d’exposition continue k, ou k varie entre 1
etne
nombre total de périodes d’exposition dans I'épisode
d’exposition quasi continue
durée de la période d’exposition u dans I'épisode
d’exposition quasi continue i en jours (doit étre de 5 ou 6,
comme indiqué dans la section C.2.6, [ii]), ol u varie entre 1
etng,

Remarques : D.2-b, D.2-k, D.2-I (voir la section D.2.7).

Remarque

Description

D.2-a

Selon les données disponibles, une valeur statistique représentant une exposition maximale raisonnable (SC,
2024) peut étre utilisée comme donnée d’entrée de la concentration. Veuillez consulter le document
d’orientation de SC (2024) sur 'EQPR pour des exemples de valeurs statistiques appropriées qui sont
représentatives des expositions maximales raisonnables sur un site contaminé fédéral. Cependant, si les
données disponibles sont insuffisantes pour soutenir le calcul d’'une mesure statistique de la concentration au
point d’exposition, la concentration maximale est utilisée pour évaluer les expositions maximales.
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D.2-b L’amortissement de I’exposition doit &tre basé sur le profil d’exposition propre au site et évalué sur une base
propre a la substance chimique; il peut ne pas étre applicable aux substances ayant des effets tératogeénes ou
sur la reproduction dans I'étude utilisée pour calculer la VTR.

D.2-c Lorsque I"'amortissement de |’exposition peut étre soutenu, une mesure de la tendance centrale des données
disponibles sur la concentration peut étre utilisée comme donnée d’entrée de la concentration si les données
de I’étude environnementale de site sont suffisantes pour soutenir le calcul d’'une mesure statistique de la
concentration au point d’exposition. L’estimation de la tendance centrale utilisée doit étre justifiée en
s’appuyant sur la distribution des données, qui doit étre présentée et analysée dans le rapport d’ERSH.
Cependant, si les données sont insuffisantes, la concentration maximale est utilisée. Reportez-vous a
I’équation en (i) lorsque I'amortissement de I’exposition ne peut étre soutenu.

D.2-d Pour la plupart des substances chimiques, les concentrations dans I'air sont rapportées en tant que
concentrations moyennes sur 24 heures et les VTR sont exprimées en concentrations journalieres dans Iair.
Cependant, pour certaines substances chimiques, la durée moyenne de mesure de la concentration dans I'air
rapportée peut ne pas correspondre a la durée d’exposition spécifique de la VTR disponible. La Cal serait la
concentration la plus élevée dans I'air selon les données disponibles pour une période d’exposition

correspondant (ou plus courte) a la période pour laquelle la VTR disponible a été calculée.

D.2-e Lorsque I'amortissement de I'exposition peut étre soutenu, une mesure de la tendance centrale des données
disponibles sur la concentration dans I’air peut étre utilisée comme donnée d’entrée de la concentration dans
Iair si les données de I’étude environnementale du site sont suffisantes pour soutenir le calcul d’'une mesure
statistique de la concentration au point d’exposition. La CaJT serait calculée sur la base des données
disponibles pour la période au cours de laquelle les mesures ont été effectuées et comparée a une VTR
calculée pour une durée d’exposition identique ou plus longue. Veuillez consulter le document d’orientation
de SC (2024) sur 'EQPR pour des exemples de valeurs statistiques appropriées qui sont représentatives d’une
mesure de la tendance centrale sur un site contaminé fédéral. L’estimation de la tendance centrale utilisée
doit étre justifiée en s’appuyant sur la distribution des données, qui doit étre présentée et analysée dans le
rapport d’ERSH. Par exemple, si des échantillons d’air d’une durée de 8 heures ont été prélevés sur le site, la
CaJT serait calculée sur la base d’une mesure de la tendance centrale des mesures disponibles sur 8 heures et
comparée a une VTR de 8 heures ou a une VTR de 24 heures. Cependant, si les données disponibles sont
insuffisantes, la concentration maximale dans I'air est utilisée. Reportez-vous a I’équation en (i) lorsque
I"amortissement de I'exposition ne peut étre soutenu. Cette orientation s’applique a I'air intérieur comme a
I"air extérieur. Tout amortissement de I'exposition doit étre étayé par des données toxicologiques propres a la
substance chimique.

D.2-f Dans le cas de particules en suspension dans I'air associées a des sols contaminés, veuillez consulter le guide
supplémentaire de SC (2017c) sur la qualité de Iair et le document sur 'EQDR (SC, 2010) pour des conseils
supplémentaires.

D.2-g Pair (concentration de particules dans I'air [kg/m?3]) peut étre directement mesurée ou peut étre estimée en
utilisant les méthodes décrites dans le guide de 'EQPR (SC, 2024). Autrement, Ca (c.-a-d., la concentration du
contaminant dans I'air [mg/m3]) peut étre directement mesurée et la valeur mesurée remplacerait alors les
termes C; et P,; dans I'équation.

D.2-h Aucun calcul de niveau cible pour I'eau potable propre a un site n’est effectué pour les substances pour
lesquelles il existe des Recommandations pour la qualité de I’eau potable au Canada ou des valeurs
préliminaires dans I’eau potable de SC. La dose prédite de CPP par ingestion d’eau potable contaminée doit
étre incluse dans I'estimation de I’exposition totale comprenant toutes les voies d’exposition.

D.2-i Des valeurs préliminaires dans I'eau potable sont disponibles sur demande dans les cas ou il n’existe aucune
recommandation pour la qualité de I'eau potable au Canada pour une substance particuliere. Veuillez
contacter SC pour de plus amples renseignements.

D.2-j Lorsque des eaux souterraines sont touchées, une mesure de la tendance centrale basée sur les
concentrations provenant de plusieurs puits ne peut étre utilisée pour fournir des estimations de I'exposition
si les personnes ne sont exposées qu’aux concentrations d’un secteur et non d’un autre. Par exemple, chaque
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résidence utilise I'’eau de son puits d’eau souterraine, ce qui n’est pas une moyenne de tous les puits du
secteur. L'utilisation d’une mesure de la tendance centrale a partir de plusieurs puits dans le voisinage pourrait
sous-estimer I'exposition des personnes les plus exposées.

D.2.k On suppose que I'aliment f est consommé pendant toute la durée du scénario d’exposition. Il est a noter que
le scénario d’exposition se rapporte a la durée pendant laquelle les aliments recueillis sur le site sont
consommeés, et que cette durée peut dépasser le temps réel passé sur un site contaminé.

D.2.l Lorsque I"'amortissement de I’exposition peut étre soutenu, une mesure de la tendance centrale des données

disponibles sur la concentration dans les aliments peut étre utilisée comme donnée d’entrée de la
concentration si les données de I'étude environnementale du site sont suffisantes pour soutenir le calcul d’'une
mesure statistique de la concentration au point d’exposition. L’estimation de la tendance centrale utilisée doit
étre justifiée en s’appuyant sur la distribution des données, qui doit étre présentée et analysée dans le rapport
d’ERSH. Cependant, si les données sont insuffisantes, la concentration maximale de la substance chimique de
chaque aliment est utilisée. Reportez-vous a I’équation en (i) lorsque I'amortissement de I'exposition ne peut
étre soutenu.

SC, 2010. L’évaluation des risques pour les sites contaminés fédéraux au Canada, Partie V : L’évaluation

quantitative détaillée des risques pour la santé humaine associés aux substances chimiques (EQDRctim).

Division des sites contaminés, Direction de la sécurité des milieux, Ottawa.

SC, 2017a. L’évaluation des risques pour les sites contaminés fédéraux au Canada. Guide supplémentaire

sur I"évaluation des risques pour la santé humaine liés aux sédiments contaminés : voie du contact

direct. Division des sites contaminés, Direction de la sécurité des milieux, Ottawa.

SC, 2017b. L’évaluation des risques pour les sites contaminés fédéraux au Canada. Guide

supplémentaire sur I’évaluation des risques pour la santé humaine liés a la biodisponibilité orale des

substances dans les sols et les milieux assimilables a des sols. Division des sites contaminés, Direction de

la sécurité des milieux, Ottawa.

SC, 2017c. L'évaluation des risques pour les sites contaminés fédéraux au Canada : Guide

supplémentaire sur I'évaluation des risques pour la santé humaine liés a la qualité de I'air, version 2.0.

Division des sites contaminés, Direction de la sécurité des milieux, Santé Canada, Ottawa.

SC, 2024. L’évaluation des risques pour les sites contaminés fédéraux au Canada : L’évaluation

quantitative préliminaire des risques (EQPR) pour la santé humaine, version 4.0. Division des sites

contaminés, Direction de la sécurité des milieux, Ottawa.
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ANNEXE E EXEMPLES D’ANALYSE D’EXPOSITION DE COURTE DUREE ET
INTERMITTENTE

Cette section présente un exemple pratique d’évaluation de niveau I-a d’une exposition continue unique
de courte durée a des polychlorodibenzo-p-dioxines (dioxines) et des dibenzofuranes polychlorés
(furanes), collectivement appelés « PCDD/F ». Il s’agit d’'un exemple simplifié dans une hypothétique
évaluation des risques. L’analyse présentée est propre au scénario d’exposition décrit ci-dessous, y
compris la vocation du terrain, les conditions du site, la durée de I'exposition, les récepteurs, le
comportement propre au site et les profils d’activités.

Cet exemple pratique peut ne pas s’appliquer a une évaluation des risques propre a un site particulier,
car les différences propres au site dans le scénario hypothétique et les modifications dans I'un des
parametres d’exposition justifieraient une analyse distincte utilisant des VTR appropriées pour les
durées d’exposition d’intérét. Les scénarios d’exposition analysés doivent étre pertinents pour chaque
site et justifiés sur la base d’information propre au site. Le rapport d’évaluation des risques doit inclure
une justification scientifique, accompagnée de références, a I'appui des VTR choisies pour les scénarios
d’exposition chronique et non chronique.

Il faut noter qu'a I'occasion, SC prend connaissance de nouvelles données cruciales, toxicologiques ou
autres, qui dictent la nécessité de réviser la VTR de SC (2021 ou la version la plus récente) pour une
substance donnée afin d'assurer la protection de la santé de la population canadienne. Dans un tel cas,
la révision de la VTR pourrait ultérieurement nécessiter un changement dans I'approche d’évaluation
des risques liés aux expositions de courte durée et intermittentes a des fins de cohérence avec la VTR.

L’exemple pratique présenté ci-dessous implique un scénario d’exposition continue sur un site de
camping hypothétique dans un parc isolé présentant des concentrations élevées de PCDD/F dans le sol
(LSICM a 95 % a 0,0006 mg/kg).

Parametres du scénario :

e Le site peut étre utilisé par des visiteurs, y compris des personnes enceintes ou susceptibles de le
devenir, et des tout-petits. Compte tenu de I'éloignement de ce site hypothétique, la visite est a
des fins récréatives pour une durée maximale de trois jours par mois. L'exposition peut étre
continue pendant toute la durée du séjour (c.-a-d. tous les jours pendant trois jours consécutifs).

e Le contact avec les PCDD/F peut se produire par ingestion accidentelle de sol, contact cutané avec
le sol et inhalation de poussiéres diffuses. L'ERSH devrait prendre en compte toutes ces voies
potentielles et les inclure dans le calcul de la dose totale. Puisque les PCDD/F ne sont pas des
substances volatiles, I'inhalation de vapeurs n’est pas prise en compte dans le calcul. Si des
aliments ou de I'’eau potable provenant du site sont consommeés, ces voies d’exposition
pourraient également étre opérantes. Cependant, aux fins de cet exemple pratique, la
consommation d’eau potable et d’aliments locaux a été jugée inopérante.
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L’évaluation quantitative de I'exposition dans une ERSH comprend I'exposition provenant de toutes les
voies d’exposition opérantes pour chaque récepteur. Cependant, par souci de simplicité, cet exemple
hypothétique particulier calcule uniquement I'exposition par ingestion de sol pour un tout-petit. Se
reporter a 'annexe C et au document d’orientation de SC (2024) pour les équations permettant
d’évaluer les voies d’exposition. A noter que la présence de PCDD/F a des niveaux de fond est connue
dans les aliments commerciaux et d’autres milieux environnementaux, ce qui devrait étre inclus dans
une évaluation des risques si un QD cible de 1 est utilisé.

Méme si I’exposition est de courte durée, une évaluation de niveau 0 devrait étre effectuée, comme
indiqué dans le rapport principal. L’exposition au stade de vie le plus sensible et le plus exposé est
calculée et comparée a la VTR chronique. Ce calcul estime I'exposition quotidienne la plus élevée
attendue qu’une personne recevrait si elle demeurait sur le site chaque jour pendant toute la période,
ce qui est identique au calcul effectué pour une période d’exposition chronique. Aucun amortissement
de I'exposition n’est appliqué dans une évaluation de niveau 0. Si I'évaluation mene a un QD inférieur ou
égal a 0,2 pour toutes les voies d’exposition opérantes, aucune autre action n’est requise. Seuls les CPP
pour lesquels un QD > 0,2 pour une voie opérante (pour une personne au stade de vie le plus sensible et
le plus exposé) dans une évaluation de niveau 0 seraient évalués a un niveau supérieur.

L’équation ci-dessous calcule I'exposition quotidienne estimée due a I'ingestion accidentelle de sol que
les personnes peuvent recevoir lorsqu’elles sont présentes sur ce site. Un tout-petit est généralement le
récepteur le plus sensible en ce qui a trait au taux d’ingestion de sol, par rapport a un récepteur adulte.
Dans une évaluation du risque chronique, la VTR chronique pour les PCDD/F est exprimée sous forme de
DJT, fondée sur la toxicité pour le développement, a laquelle la personne enceinte peut étre exposée
sans risque notable pour la santé du foetus en développement (SC, 2021). Cette VTR protége également
d’autres stades de vie.

Pour I'exposition d’un tout-petit aux PCDD/F, I'évaluation de niveau O supposerait une exposition
guotidienne chronique a l'aide de I'’équation suivante (voir la section 3.1 pour I'équation générale) :

Cg*Tlg*x FARyypqp * D2 * D3
PC

Dose =

0,0006 mg/kg * 0,00008 kg /jour = 1,0 * <
- 16,5 kg

7 jours (52 semaines)
7 jours 52 semaines

=2,9x10"°mg/kg pc/jour

=29 pg/kg pc/jour
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Dose = dose journaliére (mg/kg pc/jour) Dz = 7 jours d’exposition par semaine /7 jours

Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg) D3 = 52 semaines d’exposition par an /52 semaines
TIs = taux d’ingestion du sol par le récepteur (kg/jour) PC = poids corporel (kg)

FARorar = facteur d’absorption relative par le TGI, présumé étre 100 % ou 1 (sans unité)

L’évaluation de niveau 0 applique la dose journaliére tolérable provisoire (DJTp) chronique de 2,3 pg/kg
pc/jour (SC, 2021) pour évaluer les risques potentiels d’'une exposition chronique aux PCDD/F. Cette
DJTp est basée sur les effets sur la reproduction observés chez |la progéniture male des rates gravides
exposées. Cet effet de longue durée résulte d’une exposition de courte durée au cours d’une fenétre de
sensibilité spécifique. La DJTp a été calculée a partir de la dose mensuelle tolérable provisoire (DMTP) de
70 pg/kg pc/mois établie par I’OMS/JECFA (2002). La DMTP est le point médian des DMTP estimées a
partir de deux études sur le développement (Fagi et al., 1998 et Ohsako et al., 2001) dans lesquelles des
rats femelles ont été exposés a la 2,3,7,8-tétrachlorodibenzo-p-dioxine (TCDD). Faqi et al. (1998) ont
exposé des rats femelles par voie sous-cutanée une fois par semaine, en commencant deux semaines
avant I'accouplement et tout au long de I'accouplement, de la gestation et de la lactation, tandis que
Ohsako et al. (2001) ont administré des doses a des rats femelles gravides par gavage le 15¢ jour de
gestation. Ces deux études rapportent, relativement a la charge corporelle maternelle (s’ajoutant a
I’exposition de fond), des doses minimales avec effet observé (LOEL) et des doses sans effet observé
(NOEL) concernant les effets sur la reproduction de la progéniture male de 25 ng/kg pc et 13 ng/kg pc,
respectivement. Ces valeurs ont été ajustées a la hausse pour tenir compte de la charge corporelle de
fond estimée a 3 ng/kg pc chez les animaux, ce qui a donné un équivalent de toxicité dans la charge
corporelle estimé a 28 ng/kg pc pour la LOEL et a 16 ng/kg pc pour la NOEL. Les apports mensuels
équivalents chez les humains (AMEH) correspondant a ces charges corporelles animales ont été estimés.
Afin de calculer la DMTP, des facteurs d’incertitude (FI) ont été appliqués, soit 9,6 (3,2 pour la variabilité
intraspécifique; 3 pour I'utilisation de la LOEL) aux AMEH d’aprés I'étude de Faqi et al. (1998), et 3,2
(variabilité intraspécifique) aux AMEH d’aprés I'étude Ohsako et al., 2001 (voir la section E.1.4.1).

La VTR protege le grand public et peut étre appliquée a tous les groupes d’age (y compris les enfants, les
personnes enceintes et susceptibles de le devenir). Les preuves épidémiologiques supplémentaires
d’une relation causale entre la petite enfance/la prépuberté et la qualité du sperme rapportées par
I’'EFSA (2018) soutiennent également I'application de la DJTp aux tout-petits. La puissance toxique des
PCDD/F est exprimée en équivalent toxique de TCDD (voir SC, 2021, 2024).

Le QD est calculé lors de I'étape de la caractérisation des risques en divisant I'exposition regue sur le
site, appelée dose, par la VTR :

D - Dose  29pg/kg pc/jour
b = VTR =~ 2,3pg/kgpc/jour

Comme mentionné précédemment, il s’agit d’un exemple simplifié illustrant le processus d’évaluation

de niveau 0, mais qui se limite a une seule voie d’exposition. Une ERSH devrait tenir compte de toutes

les voies d’exposition opérantes, y compris, mais sans s’y limiter, I'ingestion de sol, le contact cutané
143



avec le sol, et I'inhalation de poussiéres diffuses, ainsi que toute autre voie opérante, le cas échéant,
pour que I'exposition totale provenant de toutes les voies d’exposition opérantes soit alors comparée a
un QD cible de 0,2. D’autre part, un QD cible de 1 peut étre utilisé si I'exposition de fond (c.-a-d. les
expositions au méme CPP provenant d’autres sources telles que les aliments, I'eau, les produits de
consommation, le sol, I'air) provenant de toutes les sources et I'exposition provenant de toutes les voies
relatives au site sont prises en compte.

Puisque I'évaluation de niveau 0 ci-dessus a donné comme résultat un QD > 0,2 pour les PCDD/F par
ingestion de sol uniqguement dans un scénario d’exposition chronique, cet exemple pratique procédera a
I’évaluation de I’exposition de courte durée aux PCDD/F dans le sol a I'aide d’une évaluation de niveau I-a.

L’évaluation de niveau I-a est effectuée en utilisant une VTR publiée qui s’applique a toute la durée d’un
épisode d’exposition unique. Pour ce scénario hypothétique, une VTR publiée est pertinente pour une
période d’exposition de trois jours, ce qui correspond a la période d’exposition sur ce site

P des changements négligeables sont souvent reflétés sur la charge corporelle estimée a I'état
d’équilibre lors de bréeves expositions se situant au-dessus du niveau du fond, en raison des demi-vies
relativement longues et de la rétention a long terme des PCDD/F chez I’humain. Pour cette raison, la
DMTP de 'OMS/JEFCA (2002) pour I’évaluation des risques potentiels liés aux PCDD/F est considérée
comme appropriée pour une exposition mensuelle. Il est a noter que la DJTp de SC (2021) a été générée
en divisant la DMTP de 'OMS/JEFCA par 30 jours (ou un mois) pour I'utiliser dans des équations pour
I’exposition chronique qui incluent des DJT. Cependant, une évaluation des risques peut inclure
I'utilisation de la DMTP pour des expositions allant jusqu’a 30 jours tant que la DMTP n’est pas
dépassée.

Puisque des expositions élevées a des PCDD/F peuvent entrainer des effets aigus ou chroniques sur la
santé, la DMTP peut étre utilisée comme VTR pour évaluer le risque potentiel associé a I'apport total
recu en trois jours sur une période d’un mois dans le cadre d’une évaluation de niveau I-a. Voir la
section E.1.2.1.2 pour une description du fondement de la DMTP.

Afin de déterminer si I'amortissement de I'exposition peut étre approprié pour une substance
particuliére, I'évaluation des risques doit inclure un résumé du principal déterminant des effets toxiques
pour chaque substance chimique a I'aide d’information provenant des études clés citées lors de
I’établissement d’une VTR pour une durée donnée. Dans ce cas, les effets critiques sur lesquels
s’appuient les VTR orales pour les PCDD/F étaient les effets sur le développement et la reproduction
chez les jeunes males résultant d’une exposition in utero pendant une courte période de sensibilité.
(voir la section E.1.4 pour plus d’information sur les effets sur la santé). La charge corporelle est
considérée comme la mesure de dose la plus appropriée pour I'exposition orale aux PCDD/F (OMS,
2000). La VTR a court terme applicable pour ce scénario est la DMTP de 'OMS (OMS/JECFA, 2002). Pour
évaluer le risque non-cancérogéne, I'exposition mensuelle totale provenant de toutes les voies
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d’exposition opérantes sur un site peut étre calculée et comparée a la DMTP (OMS/JECFA, 2002) pour
des expositions pouvant aller jusqu’a un mois inclusivement.

L’évaluation de niveau I-a calcule I'exposition que les visiteurs peuvent recevoir pendant qu’ils sont sur
le site. Aux fins de cet exemple, lorsque des personnes peuvent étre présentes sur un site pendant trois
jours consécutifs, I'’évaluation de I'exposition fournit un calcul de I’exposition qui peut étre regue
pendant cette période de trois jours. L’exposition totale sur un mois est calculée pour une exposition a
court terme afin de comparer I’exposition avec la DMTP.

Tableau E.1.1 Durée d’exposition pour une personne pratiquant le camping saisonnier pour une
exposition continue de trois jours dans un mois

Jour 1-3 4-6 7-9 10-12 | 13-15 | 16-18 | 19-21 | 22-24 | 25-27 | 28-30
Temps

passé sur - - - v - - - - - -
le site

Durée _

totale 3 jours

V- 3 jours d’exposition sur le site

Aux fins de cet exemple, la dose journaliere (D) estimée due a I'ingestion accidentelle de sol est calculée
pour un tout-petit a I'aide de I'équation présentée a la section C.1.1 pour un scénario d’exposition
continue. Dans une évaluation des risques, toutes les voies d’exposition opérantes seraient évaluées. La
concentration au point d’exposition pour les PCDD/F dans le sol a été établie a 0,0006 mg/kg a partir de
I’évaluation de niveau 0.

Co*TI.xFAR Dr
s*llg* oral * D_Tc

Dose =
PC
, 3 jours
_ 0,0006 mg/kg = 0,00008 kg /jour = 1 * 3 jours
B 16,5 kg
=2,9%10"°mg/kg pc/jour
=29 pg/kg pc/jour
ou Dose = dose journaliere (mg/kg pc/jour)
Cs = concentration de contaminant dans le sol (mg/kg)
TIs = taux d’ingestion de sol (kg/jour)
FARors = facteur d’absorption relative par le TGl présumé étre 100 % ou 1 (sans unité)
Dy, = durée du scénario d’exposition continue en jours, allant du premier au dernier jour d’exposition
= 3jours
PC = poids corporel (kg)
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En résumé, I'exposition aux PCDD/F par ingestion de sol pour chaque jour de présence sur le site est

de 2,9 pg/kg pc/jour. Puisque I'énoncé du probléme a identifié que les visiteurs peuvent accéder au site
pendant un maximum de trois jours consécutifs, I'exposition mensuelle totale a ce site est calculée
comme suit : 3 jours x 2,9 pg/kg pc/jour, soit 8,7 pg/kg pc/mois pour une exposition directe par
ingestion de sol uniquement. Dans une ERSH, on calculerait I'exposition pour toutes les voies
d’exposition opérantes et on les additionnerait avant la phase de caractérisation des risques. Aux fins du
présent exemple pratique, une exposition de 8,7 pg/kg pc/mois provenant de I'ingestion de sol serait
utilisée comme exposition a comparer avec la DMTP.

Le QD calculé a I'étape de la caractérisation des risques correspond a I’exposition totale provenant de
toutes les voies d’exposition opérantes divisée par la VTR appropriée. Comme indiqué précédemment,
cet exemple pratique se limite a I'évaluation des risques potentiels pour un tout-petit exposé aux
PCDD/F par ingestion accidentelle de sol sur le site pendant trois jours consécutifs. Le QD pour la voie
d’ingestion de sol pour ce tout-petit, calculé comme cela est indiqué ci-dessous (dose divisée par la
VTR), est inférieur a un QD cible de 0,2.

Dose (pg/kg pc/mois) 8,7 pg/kg pc/mois
VTR (pg/kg pc/mois) 70 pg/kg pc/mois

QD = 0,12
Dans une ERSH relative a un site contaminé, I’évaluation devrait tenir compte du QD pour toutes les
voies d’exposition opérantes. Par exemple, en plus de I’exposition par ingestion de sol, le contact cutané
avec le sol et I'inhalation de poussiéres diffuses seraient également pertinents pour le contact direct
avec les sols. De plus, s’il existe d’autres voies d’exposition opérantes, comme la consommation
d’aliments provenant du site, celles-ci devraient étre incluses dans le calcul de I'exposition avant la
comparaison avec la VTR et un QD cible de 0,2. Dans une ERSH ou les expositions de fond (c.-a-d. les
expositions au méme CPP provenant d’autres sources telles que les aliments, I'eau, les produits de
consommation, le sol, I'air) sont incluses dans les calculs, un QD cible de 1 peut étre utilisé. Si le QD de
toutes les voies d’exposition applicables ne dépasse pas le QD cible, aucune évaluation de niveau
supérieur ne serait requise.
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Figure E.1.1 Estimation de I’exposition aux PCDD/F par ingestion de sol par un tout-petit lors d’un
séjour a des fins récréatives de trois jours dans le cadre d’une évaluation de niveau I-a

e

-

13 | 46 | 79 | 1012 | 1315 | 1618 | 1921 [ 2224 | 2527 | 2830 |

QD cible

A
tot

Dose

Durée (en jours)

v

Figure E.1.2 Estimation de I’absorption mensuelle de PCDD/F provenant de I'ingestion de sol par un

tout-petit lors d’un séjour a des fins récréatives de trois jours dans une évaluation de niveau I-a par

rapport a la DMTP

e

Dose mensuelle

QD cible

Exposition de 3 jours DMTP

Une ERSH compléte doit prendre en compte toutes les voies d’exposition
opérantes, y compris le contact cutané avec le sol, I'inhalation de poussiéeres
diffuses, la consommation d’aliments et I'exposition par d’autres voies, le cas
échéant. Le présent exemple pratique relatif uniqguement a I'ingestion de sol a
été préparé par souci de simplicité.
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E.1.2.3 L’amortissement mathématique de I'exposition peut sous-estimer le risque potentiel pour la
santé

L’exemple suivant explique pourquoi 'utilisation de I'amortissement d’une exposition potentielle

de trois jours sur un an pourrait sous-estimer les risques potentiels pour la santé. La DJTp chronique
de 2,3 pg/kg pc/jour a été utilisée comme VTR dans le calcul du QD. L'utilisation de I’équation suivante
pour I'ingestion de sol est incorrecte et ne devrait pas étre utilisée :

Co*Tlg* FAR )y q1 * Dy * D3
PC

Dose =

3 jours . 1 semaine
7 jours = 52 semaines

0,0006 mg/kg * 0,00008 kg/jour * 1,0 *
- 16,5 kg

= 2,410 mg/kg pc/jour

= 0,024 pg/kg pc/jour en supposant l'amortissement de 3 jours sur 12 mois

ou

Dose = dose journaliere (mg/kg pc/jour) D, = jours par semaine exposés/7 jours

Cg = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg) D, = semaines par années exposées/52 semaines
TIs = taux d’ingestion de sol par le récepteur (kg/jour) PC = poids corporel (kg)

FARors = facteur d’absorption relative par le TGI, présumé étre 100 % ou 1 (sans unité)

D - Dose (mg/kg pc/jour) 0,024 pg/kg pc/jour
Qb = VTR (mg/kg pc/jour) 2,3 pg/kg pc/jour

= 0,010

Bien que le calcul ci-dessus semble mathématiquement correct, I'équation suggere qu’un visiteur
recevrait un niveau d’exposition quotidien inférieur a I'exposition quotidienne réelle. Cette erreur
pourrait entrainer une conclusion inexacte « d’absence de risque ».
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Figure E.1.3 Estimation de I’exposition annuelle aux PCDD/F par ingestion de sol par un tout-petit lors
d’un séjour a des fins récréatives de trois jours en appliquant incorrectement 'amortissement de
I’exposition

' ™

QD cible

Dose

Durée (en mois)

e /

E.1.2.4 Conclusion

Sur la base de cet exemple pratique portant uniquement sur I’exposition a des niveaux élevés de
PCDD/F par ingestion de sol, le QD cible n’a pas été dépassé dans une évaluation de I’exposition de
niveau 1-a, et aucune autre évaluation de niveau plus élevé ne serait requise dans I’'ERSH. Il est a noter
que dans une ERSH réelle, toutes les voies d’exposition opérantes doivent étre évaluées. En conclusion,
toutes les voies d’exposition, y compris, mais sans s’y limiter, le contact cutané avec le sol, I'inhalation
de poussieres diffuses et I'ingestion d’aliments provenant du site, doivent également étre prises en
compte et appliquées dans I'évaluation, le cas échéant, afin de caractériser pleinement les risques
potentiels pour la santé. Se référer a la section E.1.3 pour un exemple d’évaluation comportant
plusieurs voies d’exposition.

L’ERSH devrait fournir une justification scientifique propre a chaque CPP, en veillant a ce que le résumé
toxicologique comprenne de I'information au sujet des VTR chroniques et non chroniques pertinentes
pour les périodes d’exposition.

E.1.3 Evaluation des PCDD/PCDF tenant compte de toutes les voies d’exposition

Comme il est mentionné a la section E.1.1, les visiteurs du site (y compris les tout-petits) peuvent étre
exposés aux PCDD/F dans le sol par ingestion accidentelle de sol, contact cutané avec le sol et inhalation
de particules de sol en suspension. Cette section illustre I'évaluation de ces voies d’exposition et la fagon
dont les risques pour la santé peuvent étre évalués lorsque I'exposition de fond non liée au site est
également prise en compte. Si les aliments ou I'eau potable provenant du site étaient affectés, ces voies
d’exposition pourraient également étre opérantes pour les PCDD/F. Toutefois, aux fins de cet exemple
pratique, seule I'ingestion accidentelle de sol a été indiquée dans les calculs de dose.
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L'exposition pendant le stade de vie le plus sensible et le plus exposé est calculée et comparée a la VTR
chronique dans une évaluation de niveau 0. Ce calcul fournit une estimation de I'exposition quotidienne
la plus élevée qu’une personne recevrait si elle restait sur place chaque jour pendant toute la période, et
est mathématiquement identique au calcul pour une période d’exposition chronique. Cette exposition
est également I'exposition quotidienne estimée qu’une personne recevrait lors d’une présence d’une
journée sur le site. Aucun amortissement de I'exposition n’est appliqué dans une évaluation de niveau O.

Si une évaluation de niveau 0 mene a un QD inférieur ou égal a 0,2 pour toutes les voies d’exposition
opérantes pour le site, aucune autre mesure n’est requise. Par ailleurs, un QD global inférieur a 1 peut
étre utilisé si I'exposition de fond de toutes les voies d’exposition est incluse en plus des expositions
provenant du site, car cela indique que des effets nocifs sur la santé seraient peu probables (puisque
I’exposition a toutes les sources ne dépasserait pas la VTR).

L’évaluation des risques peut étre effectuée dans le cadre d’une évaluation de niveau 0 pour tous les
CPP qui ne dépassent pas le QD cible. Seuls les CPP dont le QD > 0,2 (pour une personne au stade de vie
le plus sensible et le plus exposé) ou un QD > 1 pour toutes les voies d’exposition opérantes, y compris
I’exposition de fond, dans une évaluation de niveau 0, seraient reportés au niveau suivant.

Pour I'exposition cutanée d’un tout-petit aux PCDD/F dans le sol, I’évaluation de niveau 0 supposerait
une exposition quotidienne chronique selon ce qui suit (voir SC [2010, 2024] pour I’équation générale) :

[(Cg * SEy + CSy) + (Cg * SE, * CS,)] * nE, * FAR s * Dy * Dy

D
ose PC

_ Cs % (SEy » CSy + SE, * SE,) * nEy, x FAR ¢ * Dy * Ds
B PC

_ 0,0006mg/kg * (430 cm? x1x1077 kg/cm? — év,+ 3010 cm? * 1 x 1078 kg/cm? — év,) x 1 x 0,03 1,0 x 1,0
h 16,5 kg

=8,0+107 mg/kg pc/jour = 0,080 pg/kg pc/jour

ou Dose = dose journaliere (mg/kg pc/jour)
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
SEum = surface des mains exposée a la charge de sol (cm?)
CSm = charge de sol sur la peau exposée des mains (kg/cm2-événement)
SEy = surface exposée, autre que les mains (c.-a-d. surface exposée des bras, des jambes et des pieds [cm?])
CS4 = charge de sol sur la peau exposée autre que les mains (kg/cm2-événement)
nky = nombre d’événements d’exposition cutanée/jour (présumé étre 1 événement/jour)
FAR~: = facteur d’absorption relative par voie cutanée (sans unité) = 0,03 for PCDD/F (SC, 2021)
D> = jours d’exposition par semaine/7 jours = 7jours/7jours = 1,0
D3 = semaines d’exposition par année/52 semaines = 52 semaines/52semaines = 1,0
PC = poids corporel (kg)
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E.1.3.1.2 Exposition par inhalation a des particules de sol en suspension pour I’évaluation de niveau 0

Pour I'exposition d’un tout-petit aux PCDD/F par inhalation de matiéres particulaires en suspension
provenant des sols, I’évaluation de niveau 0 supposerait une exposition quotidienne chronique selon ce
qui suit (voir SC [2010, 2024] pour I'équation générale) :

Cs * Pyir * Tly * FARpp % Dy * Dy % Dy
PC

Dose =

0,0006 mg/kg = 0,76 * 10~° kg/m3 = 8,3m3 /jour = 1,0 x (
16,5 kg

24 heureS) . 7jours) . (52 semaineS)
24 heures 7 jours 52 semaines

=2,3%10"' mg/kg pc/jour

=2,3%10"*pg/kg pc/jour

Ou Dose = dose journaliere (mg/kg pc/jour)
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
Pair = concentration de particules dans I'air (kg/m3)
Tly = taux d’'inhalation par le récepteur (m3/jour)
FARinn = facteur d’absorption relative pas inhalation, présumé étre 100 % ou 1 (sans unité)
D; = heures d’exposition par jour/24 heures
D, = jours d’exposition par semaine /7 jours
D3 = semaines d’exposition par année /52 semaines
PC = poids corporel (kg)

E.1.3.1.3 Exposition totale pour I'évaluation de niveau 0O

Aux fins de cet exemple pratique, I’eau potable et les aliments comestibles ont été considérés comme
des voies d’exposition inopérantes pour ce site. Le contact avec les PCDD/F peut se produire a cet
endroit par ingestion accidentelle de terre, contact cutané avec le sol et inhalation de particules de sol
en suspension. Dans une évaluation de niveau 0, I’exposition d’un tout-petit sur le site est la somme des
expositions résultant de I'ingestion accidentelle de sol (2,9 pg/kg pc/jour; Section E.1.2.1), du contact
cutané avec le sol (0,080 pg/kg pc/jour; Section E.1.3.1.1) et de I'inhalation de poussiéres diffuses (c.-
a-d. des matiéres particulaires en suspension) provenant du sol (2,3 *10™* pg/kg pc/jour;

Section E.1.3.1.2). Par conséquent, I'exposition du tout-petit aux PCDD/F liée au site a été estimée a 3,0

pg/kg pc/jour.
E.1.3.1.4 Caractérisation du risque pour I'’évaluation de niveau 0

Comme il a été mentionné a la section E.1.2.1.2, I'évaluation du niveau 0 applique la DJTp chronique de
2,3 pg/kg pc/jour (SC, 2021) pour évaluer les risques potentiels associés a I'exposition chronique aux
PCDD/F. Le QD pour le tout-petit est calculé a I'étape de la caractérisation des risques en divisant
I’exposition totale regue sur le site (sans inclusion de I'exposition de fond) par la VTR :
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D - Dose  3,0pg/kg pc/jour
eb = VTR ~ 2,3 pg/kg pc/jour

Comme il a été mentionné précédemment, cet exemple pratique sert a illustrer le processus
d’évaluation de niveau 0. Lorsque toutes les voies d’exposition opérantes, sans inclure I'exposition de
fond provenant de toutes les sources, sont prises en compte, un QD global de 0,2 peut étre utilisé
comme cible pour déterminer le potentiel d’effets nocifs sur la santé.

Puisque I’évaluation du niveau O ci-dessus a donné lieu a un QD > 0,2 pour les PCDD/F par toutes les
voies d’exposition dans un scénario d’exposition chronique, cet exemple pratique procede a I'évaluation
de I'exposition de courte durée aux PCDD/F dans le sol a I'aide d’une évaluation de niveau I-a.

L’évaluation de niveau I-a fournit un calcul de I'exposition que les visiteurs peuvent recevoir lors de leur
présence sur le site. Pour cet exemple, ou les personnes peuvent étre présentes sur un site pendant
trois jours consécutifs, I'évaluation de I'exposition fournit un calcul de I'exposition qui peut étre recue
au cours de cette période de trois jours. Comme il est mentionné a la section E.1.2.2.2, |'exposition
totale au cours d’un mois est calculée pour une exposition a court terme (c.-a-d. >24 heures a <30 jours)
afin de comparer |'exposition avec la DMTP.

Aux fins de cet exemple, la dose journaliére estimée de PCDD/F provenant de I'exposition au sol par
contact cutané lors de la présence sur le site est calculée pour un tout-petit a I'aide de I'équation
présentée a la section C.1.5 pour un scénario d’exposition continue comme suit. La concentration au
point d’exposition aux PCDD/F dans le sol a été établie a 0,0006 mg/kg a partir de I’évaluation de
niveau 0.

D
[(Cs * SEy * CSy) + (Cs * SEq * CSp)] * nE, * FAR e % =
Tc
Dose =
PC
CS * (SEM * CSM + SEA * CSOA) * TlE.U * FARCut * D_
— Tc
B PC
2 -7 2 _ g 2 -8 2 _ g 3 jours
0,0006 mg/kg * (430 cm? * 1« 10~" kg/cm* — év,+ 3010 cm* * 1 * 10~ ° kg/cm* — év,) * 1 x 0,03 * 3 jours
- 16,5 kg
=8,0 %107 mg/kg pc/jour
= 0,080 pg/kg pc/jour
ou Dose = dose journaliere (mg/kg pc/jour)
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)
SEn = surface des mains exposée a la charge de sol (cm?)
CSm = charge de sol sur la peau exposée des mains (kg/cm2-événement)
SEy = surface exposée, autre que les mains (c.-a-d. surface exposée des bras, des jambes et des pieds [cm?])
CS4 = charge de sol sur la peau exposée autre que les mains (kg/cm2-événement)
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nky
FARL‘ul‘
Dr,

C

PC

nombre d’événements d’exposition cutanée/jour (présumé étre 1 événement/jour)

facteur d’absorption relative par voie cutanée (sans unité) = 0,03 for PCDD/F (SC, 2021)

durée du scénario d’exposition continue en jours, allant du premier au dernier jour d’exposition
3 jours

poids corporel (kg)

En résumé, I'exposition aux PCDD/F par contact cutané avec le sol pour chaque jour sur le site est de
0,080 pg/kg pc/jour. En raison des demi-vies relativement longues et de la rétention a long terme des
PCDD/F chez I'humain, une DMTP est disponible et I'exposition est exprimée sur un mois. Puisque
I’énoncé du probléme indiquait que les visiteurs peuvent accéder au site pendant un maximum de trois

jours consécutifs, I'exposition mensuelle totale a ce site est calculée comme suit : 3 jours * 0,080 pg/kg

pc/jour, ce qui représente un total de 0,24 pg/kg pc par mois pour I'exposition cutanée.

L’estimation de I’exposition journaliére aux PCDD/F par inhalation de particules de sol en suspension sur
le site est calculée pour un tout-petit a I'aide de I’équation présentée a la section C.1.3 pour un scénario
d’exposition continue. La concentration au point d’exposition des PCDD/F dans le sol a été établie a

0,0006 mg/kg a partir de I’évaluation de niveau O.

D
Cs * Pagr * Tly * FARg * 415
Dose = ] “Te
PC
24 h 3jours

0,0006 mg/kg = 0,76 * 107 kg /m3 = 8,3m3 /jour =
- 16,5 kg

24n" 3 jours

=2,3%10"13 mg/kg pc/jour
=23*10"*pg/kg pc/jour

dose journaliére (mg/kg pc/jour)

concentration du contaminant dans le sol (mg/kg)

concentration de particules dans I'air (kg/m3)

taux d’inhalation par le récepteur (m3/jour)

facteur d’absorption relative pas inhalation, présumé étre 100 % ou 1 (sans unité)

heures d’exposition par jour = 24 heures dans un scénario d’exposition continue

24 heures

durée du scénario d’exposition continue en jours, allant du premier au dernier jour d’exposition = 3 jours

poids corporel (kg)

En résumé, I'exposition aux PCDD/F par inhalation de particules de sol en suspension pour chaque jour

sur le site est de 2,3*10* pg/kg pc/jour. En raison des demi-vies relativement longues et de la rétention

a long terme des PCDD/F chez I’'humain, une DMTP est disponible et I'exposition aux PCDD/F est

exprimée sur une période d’un mois. Selon I’énoncé du probléme, les visiteurs peuvent accéder au site

pendant un maximum de 3 jours consécutifs, I’exposition mensuelle totale a ce site est donc calculée de

la fagon suivante : 3 jours multipliés par 2,3*10* pg/kg pc/jour, ce qui représente un total de 6,9 *10*

pg/kg pc par mois pour I'inhalation de particules de sol en suspension.
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Comme il est indiqué a la section E.1.1, aux fins de cet exemple pratique, I'eau potable et les aliments
comestibles ont été considérés comme des voies d’exposition inopérantes pour ce site. Les contacts
avec les PCDD/F par ingestion accidentelle de sol, contact cutané avec le sol et inhalation de particules
de sol en suspension sont considérés comme des voies d’exposition opérantes. Dans une évaluation de
niveau l-a, I'exposition subie par le tout-petit sur le site pendant un mois est calculée comme la somme
des expositions provenant de ces trois voies d’exposition opérantes sans tenir compte de I'exposition de
fond (non liée au site) pendant 3 jours consécutifs au cours d’un mois sur le site, de la facon suivante.

e Exposition accidentelle par ingestion de sols = 8,7 pg/kg pc/mois (voir la section E.1.2.2.3)
e Exposition par voie cutanée avec des sols = 0,24 pg/kg pc/mois (voir la section E.1.3.2.1)

e Exposition par inhalation de particules de sol en suspension = 6,9 *10* pg/kg pc/mois (voir la
section E.1.3.2.2)

Exposition totale aux PCDD/F recue par le tout-petit alors qu’il était présent sur le site 3 jours pendant
un mois, y compris toutes les voies d’exposition opérantes et sans tenir compte de I'exposition de fond

= 8,7 pg/kg pc/mois + 0,24 pg/kg pc/mois + 6,9 *10* pg/kg pc/mois
= 8,9 pg/kg pc/mois

La DMTP pour les PCDD/F de 70 pg/kg pc par mois (OMS/JECFA, 2002) convient pour évaluer les risques
potentiels associés a I'exposition totale aux PCDD/F sur une période d’un mois. Cette DMTP est basée
sur la toxicité foetale résultant d’une exposition in utero, une exposition de courte durée pendant une
fenétre de sensibilité spécifique. Puisque la DMTP est fondée sur les effets toxiques les plus sensibles au
sein de la sous-population la plus touchée, cette approche protége le grand public et peut étre
appliquée a tous les groupes d’age (y compris les enfants, les personnes enceintes et susceptibles de le
devenir) présents sur le site. Les preuves épidémiologiques supplémentaires d’une relation causale
entre la petite enfance, la prépuberté et la qualité du sperme rapportées par I'EFSA (2018) soutiennent
également I'application de la DMTP aux tout-petits. Voir la section E.1.2.1.2 pour une description du
fondement de la DMTP.

Le QD pour toutes les voies d’exposition opérantes pour ce site est calculé pour un tout-petit a I'étape
de la caractérisation des risques en divisant I'exposition totale (dose) regue sur le site (sans exposition
de fond incluse) par la VTR :

D= Dose (pg/kg pc/mois) 89 pg/kg pc/mois
eb = VTR (pg/kg pc/mois) 70 pg/kg pc/mois

= 0,13

Puisque toutes les voies d’exposition opérantes (a I’exclusion de I’exposition de fond) ont été prises en
compte, un QD global de 0,2 peut étre utilisé comme point de référence pour indiquer que des effets
nocifs sur la santé seraient peu probables. Le QD pour toutes les voies d’exposition opérantes pour ce
tout-petit pendant trois jours consécutifs est inférieur & un QD cible de 0,2. A noter que dans une ERSH
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ou les expositions de fond provenant de toutes les sources sont incluses dans les calculs, un QD cible de
1 peut étre utilisé.

Figure E.1.4 Estimation de I’exposition d’un tout-petit a des PCDD/F lors d’un séjour a des fins
récréatives de trois jours par toutes les voies d’exposition opérantes sur le site dans le cadre d’une
évaluation de niveau I-a

- N

13 | 46 ] 79 | 1012 | 1315 | 16.18 | 1921 | 2224 | 25.27 | 28.30 |

QD cible

-

t....4

Dose

Durée (en jours)

. /

Figure E.1.5 Estimation de I’absorption mensuelle de PCDD/F provenant de toutes les voies
d’exposition opérantes sur le site par un tout-petit lors d’un séjour a des fins récréatives de trois jours
dans une évaluation de niveau I-a par rapport a la DMTP

a N

Dose mensuelle

QD cible

Exposition de 3 jours DMTP
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Sur la base de cet exemple pratique portant sur I'exposition a des niveaux élevés de PCDD/F dans le sol
par ingestion accidentelle de sol, contact cutané, inhalation de particules de sol en suspension (sans
tenir compte de I'exposition de fond provenant de sources non liées au site), le QD cible de 0,2 n’a pas
été dépassé dans une évaluation de I'exposition de niveau 1-a. Par conséquent, aucune autre évaluation
pour le PCDD/F ne serait requise dans I'ERSH. SC souligne que toutes les autres voies d’exposition
opérantes pour chaque site, y compris, mais sans s’y limiter, I'ingestion d’eau potable et I'ingestion
d’aliments provenant du site, seraient également prises en compte et appliquées dans une évaluation
des risques afin de caractériser pleinement les risques potentiels pour la santé.

L’ERSH devrait fournir une justification scientifique propre a chaque CPP, en veillant a ce que le résumé
toxicologique comprenne de I'information au sujet des VTR chroniques et non chroniques (p. ex., court
terme) pertinentes pour les périodes d’exposition. L’ERSH devrait également inclure les expositions
intermittentes (p. ex., les expositions mensuelles répétées) en fonction de chaque site ainsi que toutes
les voies d’exposition opérantes. Voir la section E.3 pour un exemple illustrant le processus d’évaluation
des expositions intermittentes.

Les PCDD/F sont omniprésents et persistants dans I'environnement (sol, sédiments et air). A I’exception de
I’exposition professionnelle ou accidentelle, la plupart des humains sont exposés aux PCDD/F par
I'ingestion d’aliments riches en matiéres grasses (p. ex., lait, ceufs, viande, poisson et produits connexes)
qui ont tendance a accumuler ces substances (Centre international de recherche sur le cancer [CIRC], 2012).

La charge corporelle est considérée comme la mesure la plus appropriée pour I'exposition aux PCDD/F
pour la comparaison interspécifique (OMS, 2000). En raison des demi-vies relativement longues et de la
rétention a long terme des PCDD/F chez les humains, I’estimation de la charge corporelle a I'état
d’équilibre refléte souvent une augmentation négligeable apres une breve ingestion au-dessus du
niveau de fond (OMS, 2000). L’absorption un jour donné n’aurait qu’un impact mineur sur la charge
globale, la majeure partie de la charge corporelle étant constituée par I'apport de PCDD/F au cours de
nombreuses années antérieures (OMS, 2000). L'OMS/JECFA (2002) a déterminé que la période
appropriée pour évaluer I'apport moyen de ces composés est d’'un mois et a exprimé la dose tolérable
(DT) sous forme de DMTP pour évaluer les risques a long ou a court terme pour les PCDD/F. Alors que la
dose totale sur un mois est le meilleur déterminant de la toxicité, SC (2021) a calculé une DJTp a partir
de la DMTP de I’OMS applicable a une exposition chronique continue.

Lors de sa 57° réunion (juin 2001), le Comité mixte FAO/OMS d’experts des additifs alimentaires (JECFA)
a réalisé une évaluation compléte de la sécurité des PCDD/F et des biphényles polychlorés coplanaires
(BPC) et a établi une DMTP de 70 pg TEQ/kg pc/mois (OMS/JECFA, 2002). L'OMS/JECFA (2002) a conclu
gu’une DT pouvait étre établie pour la TCDD sur la base de I’hypothese qu’il existe un seuil pour tous les
effets, y compris le cancer.
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Les effets indésirables les plus sensibles signalés pour les PCDD/F concernaient le systéme reproducteur
de la progéniture de rats males et des déficits immunologiques chez les rats apres une exposition
prénatale a la TCDD. L'OMS/JECFA (2002) a identifié deux études critiques, Faqi et al. (1998) et Ohsako
et al. (2001), pour établir le calcul de la DT. Faqi et al. (1998) ont exposé des rats femelles par voie
sous-cutanée sur une base hebdomadaire, en commencant deux semaines avant I'accouplement et tout
au long de I'accouplement, de la gestation et de la lactation, tandis que Ohsako et al. (2001) ont
administré des doses a des rats femelles gravides par gavage le 15€ jour de gestation. Puisque I'étude
d’Ohsako impliquait une dose unique en bolus, la charge corporelle maternelle dans I'étude a d(i étre
convertie en une charge corporelle maternelle correspondant a un profil d’exposition a doses répétées
entrainant la méme charge corporelle foetale. L’OMS/JECFA (2002) a utilisé deux approches pour
I’extrapolation, en supposant une relation linéaire et non linéaire entre la charge foetale et la charge
corporelle maternelle, respectivement. En utilisant I"approche linéaire, 'OMS/JECFA (2002) a estimé la
NOEL de la charge corporelle maternelle a 13 ng/kg pc (Ohsako et al., 2001) et la LOEL de la charge
corporelle maternelle a 25 ng/kg pc (Faqi et al., 1998). Ces valeurs s’ajoutaient a la charge corporelle de
fond provenant des aliments de laboratoire.

L’OMS/JECFA (2002) a identifié deux études (Vanden Heuvel et al., 1994; Viluksela et al., 1998) pouvant
étre utilisées pour estimer la charge corporelle des rats résultant de la présence de PCDD/F et de BPC
coplanaires dans les aliments de laboratoire. Ces études étaient cohérentes et prédisaient toutes deux
que les rats de laboratoire « non exposés » possédaient des équivalents toxiques de 3 a 12 ng/kg pc,
selon I’dge. L’ajout d’'une charge corporelle de fond de 3 ng/kg pc aux charges corporelles calculées a
I"aide du modéle linéaire a donné un équivalent de toxicité totale dans la charge corporelle maternelle
estimé a 16 ng/kg pc pour la NOEL (Ohsako et al., 2001) et a 28 ng/kg pc pour la LOEL (Faqi et al., 1998).
Ces charges corporelles maternelles chez les rongeurs correspondent a des doses mensuelles
équivalentes chez les humains (EHMI) de 240 et 420 pg/kg pc, respectivement. De méme, I'ajustement
de la NOEL et de la LOEL au moyen d’une fonction/équation exponentielle a donné des AMEH de

330 pg/kg et 630 pg/kg, respectivement.

Afin de calculer les DMTP, 'OMS/JECFA (2002) a appliqué un facteur d’incertitude de 3,2 aux résultats
calculés a partir de la NOEL dans Ohsako et al. (2001) pour tenir compte des différences
interindividuelles de toxicocinétique chez les humains. Un facteur d’incertitude supplémentaire de 3 a
été utilisé pour I'étude de Fagqi et al. (1998) pour tenir compte de I'utilisation d’une LOEL au lieu d’une
NOEL (Fl total = 3,2 x 3 =9,6). La plage des DMTP établies dans le cadre des deux études s’échelonnait
de 40 a 100 pg/kg pc/mois. Le point médian de cette plage, soit 70 pg/kg pc/mois, a été choisi comme
DMTP (OMS/JECFA, 2002). Cette DT est appliquée a I'ingestion de PCDD/F et de BPC coplanaires
exprimée en facteurs d’équivalence toxique (FET) de 'OMS (van den Berg et al., 2006).

La DMTP établie de 70 pg/kg pc/mois a également pris en compte I'évaluation précédente de 'OMS
(1998), a laquelle s’ajoutaient des données toxicocinétiques supplémentaires. Ces données étaient
basées sur une comparaison du transfert foetal de TCDD aprés une dose en bolus et des doses répétées
(Gray et al., 199743, b), des études de la toxicité pour le développement (Gehrs et al., 1997; Gehrs et
Smialowicz, 1999) et des informations provenant d’une étude sur des singes rhésus (Rier et al., 20013,
b).
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La DJTp a été calculée de la fagon suivante :

DITp — 70 pg/kg pc/mois
JTp = 30 jours/mois

= 2,3 pg/kg pc/jour

La toxicocinétique des PCDD/F a fait I'objet de nombreuses études chez I’animal, tandis que des études
plus limitées ont été réalisées chez les humains. Les PCDD/F sont raisonnablement absorbés dans le
tractus gastro-intestinal, tandis que I'absorption par voie cutanée est beaucoup moins importante et
gu’on sait peu de chose sur I'absorption par inhalation. Lorsqu’ils pénéetrent dans I'organisme, les
PCDD/F sont principalement distribués dans les tissus adipeux, les plus fortes concentrations se trouvant
dans les tissus hépatiques, adipeux et cutanés. On peut également les trouver dans le lait maternel. De
nombreuses études notent une demi-vie d’élimination supérieure a 7,2 ans (CIRC, 2012). Le systeme
enzymatique des oxydases a fonction mixte du cytochrome P-450 est le plus important dans la
biotransformation des PCDD/F et leur excrétion finale sous forme de conjugués de glutathion et de
glucuronoside. Cependant, comme le suggére la longue demi-vie, le métabolisme des PCDD/F se produit
a un rythme trés lent. Bien que I'excrétion des PCDD/F se fasse principalement dans les selles et I'urine,
sa présence dans le lait maternel peut étre importante comme voie d’exposition alimentaire pour les
nourrissons allaités.

Deux VTR identifiées dans la littérature peuvent étre potentiellement utilisées pour I'évaluation d’un
scénario d’exposition continue de trois jours : le MRL aigu (applicable jusqu’a 14 jours d’exposition) de
I’ATSDR (1998) et la DMTP de I'OMS (OMS/JECFA, 2002). Le MRL aigu de I’ATSDR de 200 pg/kg pc/jour
est fondé sur une étude chez des souris (Burleson et al., 1996), a qui une dose unique de TCDD par
gavage a été administrée par voie intranasale. L’étude a noté une NOAEL de 0,005 pg/kg pc sur la base
d’une résistance altérée a I'infection par le virus de la grippe A. Un facteur d’incertitude de 30 a été
appliqué (3 pour I'extrapolation interspécifique, 10 pour la variabilité humaine) pour établir le MRL. La
DMTP élaborée par 'OMS/JECFA (2002) était basée sur les effets sur la reproduction observés chez les
descendants males des rates gravides exposées. Cet effet de longue durée résulte d’une exposition de
courte durée dans une fenétre critique de sensibilité bien définie.

Le MRL de I’ATSDR a été établi en 1998, avant la publication des principales études pivots (Faqi et al.,
1998 et Ohsako et al., 2001) sur lesquelles s’appuie la DMTP de ’'OMS/JECFA (2002). La valeur de
I’ATSDR n’a pas été choisie, car elle ne protégeait pas contre la toxicité liée au développement.

L'exemple pratique du présent document a appliqué la DMTP de I'OMS a I’exposition de trois jours pour
la protection du grand public qui peut étre présent sur le site, qui comprend les personnes enceintes,
qui peuvent devenir enceintes et les enfants.

La TCDD est le composé le plus étudié et le plus toxique parmi les PCDD/F. D’autres PCDD/F peuvent
étre évalués comme des équivalents toxiques de la TCDD (SC, 2021, 2024). Les expositions aux PCDD/F
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sont calculées comme une simple somme pondérée des quantités individuelles multipliées par leurs FET
individuels pour donner la dose équivalente en unités d’exposition au TCDD (SC, 2021, 2024).

Bien que le CIRC (2012) ait classé la TCDD comme cancérogene pour les humains, la cancérogénicité
n’est pas |'effet toxique le plus sensible. La cancérogénicité due a la TCDD n’est pas liée a la
mutagénicité ou a la liaison a I’ADN, et il existe de nombreuses preuves pour soutenir un mécanisme
d’action médié par les récepteurs (liaison a I’AhR) pour la cancérogenése associée a la TCDD chez les
humains (CIRC, 2012). La liaison AhR est également |'étape initiale de la plupart des autres effets
toxiques (ATSDR, 2012). La cancérogénicité s’étant produite a des charges corporelles plus élevées chez
les animaux que d’autres effets toxiques, I’'OMS (2000) a conclu que I'établissement d’une DT basée sur
des effets autres que le cancer permettrait également de remédier a tout risque cancérogene.

Les effets nocifs les plus sensibles signalés pour la TCDD concernaient le systeme reproducteur de la
progéniture male et des déficits immunologiques chez le rat apres une exposition prénatale a la TCDD
(OMS, 2000). Puisque le AhR est bien conservé dans toutes les espéeces et est présent essentiellement
dans tous les tissus, des effets similaires sur la santé devraient se produire chez les humains, bien que la
sensibilité a cet effet puisse varier.

Bien que la DMTP ait été établie sur la base d’études animales pour le TCDD, 'OMS (2000) a conclu que
cette DT devrait étre appliquée a I'ingestion de PCDD et de PCDF exprimés en FET.
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Cette section présente un exemple pratique d’évaluations de niveau 0 et de niveau I-a pour une
exposition continue unique de courte durée au tétrachloroéthyléne sur un site contaminé hypothétique.
L'analyse présentée est propre au scénario d’exposition décrit ci-dessous, y compris la vocation des
terrains, les conditions du site, la durée de I’exposition, les récepteurs, le comportement sur le site et les
profils d’activité.

Les différences propres au site dans ce scénario hypothétique et les modifications de I'un des
parametres d’exposition justifieraient une analyse distincte utilisant des VTR appropriées pertinentes
pour les durées d’exposition d’intérét. Les scénarios d’exposition analysés doivent étre pertinents pour
chaque site et justifiés sur la base d’information propre au site. La personne responsable de |’évaluation
des risques doit fournir une justification scientifique, accompagnée de références, a I'appui des VTR
choisies pour les scénarios d’exposition chronique et non chronique.

Il faut noter qu'a I'occasion, SC prend connaissance de nouvelles données cruciales, toxicologiques ou
autres, qui dictent la nécessité de réviser la VTR de SC (2021 ou la version la plus récente) pour une
substance donnée afin d'assurer la protection de la santé de la population canadienne. Dans un tel cas,
la révision de la VTR pourrait ultérieurement nécessiter un changement dans I'approche d’évaluation
des risques liés aux expositions de courte durée et intermittentes a des fins de cohérence avec la VTR.

L’exemple pratique présenté ci-dessous implique un scénario d’exposition continue sur un site de
camping hypothétique dans un parc national en région éloignée. Le site présente des concentrations
élevées de tétrachloroéthyléne dans le sol, I'air et les eaux de surface.

Les parametres du scénario sont les suivants :

e |l est prévu que les visiteurs, y compris les tout-petits, puissent accéder au site pour une courte
durée (p. ex., deux semaines) ou une utilisation récréative saisonniere pour une durée maximale
de 12 semaines. L'exposition peut étre continue pendant ces périodes (c.-a-d., deux semaines et
12 semaines, respectivement).

e Le contact avec le tétrachloroéthyléne peut se produire par ingestion accidentelle de sol,
contact cutané avec le sol, inhalation de poussiéres diffuses, inhalation de vapeurs, ingestion
d’eau de surface et contact cutané avec I’eau de surface. On doit tenir compte de toutes ces
voies dans une ERSH et dans le calcul de I'exposition totale.

e L'utilisation récréative du site peut inclure tous les groupes d’age, et I'ERSH devrait donc
prendre en compte les récepteurs les plus sensibles.

Bien que toutes les voies d’exposition ci-dessus demeurent opérantes, par souci de simplicité, cet
exemple pratique calcule uniquement I'exposition par inhalation de vapeurs d’un récepteur tout-petit,
car cela représente le facteur de risque le plus probable pour les substances volatiles telles que le
tétrachloréthyléne. A noter que les voies d’exposition supplémentaires citées précédemment peuvent
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également étre importantes, et que les valeurs d’inhalation de vapeurs calculées pour cet exemple
hypothétique ne le sont qu’a des fins d’illustration. Se reporter a I'annexe C et au document
d’orientation de SC (2024) pour les équations permettant d’évaluer d’autres voies d’exposition.

La concentration maximale moyenne de tétrachloroéthyléne dans I'air sur une période de 24 heures a
ce site a été mesurée a 20 pg/m>.

L’évaluation de niveau 0 estime I'exposition journaliére la plus élevée qu’une personne peut recevoir sur
un site (c.-a-d., I'exposition au stade de vie le plus sensible et le plus exposé) et compare cette
exposition a la VTR chronique. Ce calcul montre I'exposition prévue qu’une personne recevrait si elle
demeurait sur place pendant toute la période, ce qui est identique au calcul pour une période
d’exposition chronique (par exemple, 365 jours/365 jours). Si cette évaluation de niveau 0 est réalisée
pour un effet non cancérigene et que le QD est égal ou inférieur a 0,2, aucune autre action n’est requise.
Seuls les CPP dont le QD est > 0,2 dans I’évaluation seraient reportés au niveau suivant.

L’exposition journaliére estimée pour l'inhalation de vapeurs qu’une personne recevrait lors de sa
présence sur ce site est calculée a I'aide de I’équation ci-dessous, en supposant une exposition
journaliere chronique pour I'évaluation de niveau 0 (voir la section 3.1 pour I'équation générale).
L’'exemple de calcul présenté concerne un tout-petit.

CA]T = CA * FARinh * Dl * D2 * D3

24 heures 7 jours 52 semaines

=20%1,0 % * —— * -
24 heures 7 jours 52 semaines

=20 ug/m?
ou
C4JT = concentration journaliere moyenne dans I'air corrigée en D: = heures d’exposition par jours/24 heures

fonction du temps (ug/m3)

Ca = concentration du contaminant dans I'air (pg/m?3) Dz =jours d’exposition par semaine /7 jours
FARinn = facteur d’absorption relative par inhalation (sans unité) D3 =semaines d’exposition par an /52 semaines

présumé étre 100% ou 1

L’évaluation de niveau 0 applique la concentration tolérable (CT) chronique de 40 pg/m3 pour évaluer
les risques potentiels liés a I’exposition chronique au tétrachloréthyléne dans I'air (SC, 2021; SC, 2017
US EPA, 2012; ATSDR, 2019). Cette VTR est basée sur deux études épidémiologiques de travailleurs du
nettoyage a sec exposés pendant une moyenne de 8,8 et 15 ans dans Cavalleri et al. (1994) et Echeverria
et al. (1995), respectivement. Les études ont noté une LOAEL de 42 mg/m?3 (Cavalleri et al., 1994; ajustée
a une LOAELuec [exposition humaine équivalente continue] de 15 mg/m?3) et de 156 mg/m3 (Echeverria et
al., 1995; ajustée a une LOAELxec de 56 mg/m?3) respectivement, sur la base d’effets neurotoxiques tels
gu’une vision des couleurs altérée, et une altération de la fonction cognitive et des temps de réaction.
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Un facteur d’incertitude de 1000 a été appliqué (10 pour la variabilité interindividuelle, 10 pour les
incertitudes dans I’extrapolation d’une LOAEL a une NOAEL et 10 pour les incertitudes de la base de
données) pour calculer la RfC chronique (US EPA, 2012). La RfC chronique de 40 pg/m3 est le point
médian des RfC calculées de ces deux études épidémiologiques (US EPA, 2012).

Le QD est calculé lors de I'étape de la caractérisation des risques en divisant |'exposition recue sur le site
parla VTR :
_ CJT (ug/m®) _ 20 ug/m®

D = = = 0,50
D= VIR (agm®) = 40 pg/m3

L’ERSH doit prendre en compte toutes les voies d’exposition opérantes et comparer I’exposition totale
de toutes les voies d’exposition opérantes avec un QD cible de 0,2. Un QD global égal ou inférieur a 1 (y
compris I'exposition de fond) indique qu’aucun effet nocif sur la santé n’est prévu.

Dans cet exemple, I’évaluation de niveau 0 a révélé un QD > 0,2 pour le tétrachloroéthylene par
inhalation de vapeurs uniquement dans un scénario d’exposition chronique. Aux fins de cet exemple,
I’exposition de deux semaines et I'exposition de douze semaines au tétrachloroéthyléne dans I'air seront
évaluées en utilisant le niveau I-a afin de déterminer si une évaluation plus détaillée peut réduire
I'incertitude découlant d’une évaluation de niveau O.

L’évaluation de niveau I-a applique une VTR de courte durée qui est pertinente pour toute la durée d’'un
épisode d’exposition unique. Le tableau E.2.1 ci-dessous présente les catégories d’exposition utilisées
pour évaluer les expositions de courte durée et intermittentes. Conformément aux deux périodes
d’exposition sur ce site, le tableau indique qu’une VTR de courte durée publiée est pertinente pour une
période d’exposition de 14 jours et qu’une VTR de durée intermédiaire est pertinente pour une période
d’exposition de 90 jours.

Tableau E.2.1 Mise a jour des catégories de durée d’exposition pour I’évaluation des risques liés aux
sites contaminés

Catégorie de durée d’exposition Définition

Exposition aigué! exposition de 24 heures ou moins
(224 heures)

Exposition a court terme?! exposition répétée pendant plus de 24 heures, jusqu’a 30
jours (>24 heures a <30 jours)

Exposition intermédiaire! exposition répétée pendant plus de 30 jours, jusqu’a moins
de 1 an (>30jours a<1an)

Exposition chronique exposition répétée pendant 1 an ou plus, et jusqu’a toute la

durée de vie (21 an)

1|l est a noter que si les expositions sont répétées, elles peuvent étre considérées comme chroniques
méme si elles ne sont pas continues.

164



Pour déterminer si I'amortissement de I'exposition peut étre approprié pour une substance particuliere,
I’ERSH doit confirmer le principal déterminant des effets toxiques pour chaque substance chimique en
utilisant I'information provenant des études clés citées lors de I'élaboration d’'une VTR pour une durée
donnée. Les effets critiques des VTR par inhalation pour le tétrachloroéthyléne étaient les suivants :

e Vision altérée des couleurs (US EPA, 2012);

e Altération des temps de réaction, altération de la fonction cognitive (US EPA, 2012).

Bien qu’il ne soit pas certain que les effets neurologiques du tétrachloroéthyléne résultent du composé
d’origine ou d’un ou plusieurs de ses métabolites, I'US EPA (2012) a conclu que la surface sous la courbe
(SSC) de la concentration sanguine du tétrachloroéthyléne en fonction du temps, calculée a 'aide d’'une
modélisation PBPK, représente le meilleur substitut de la dose interne. La modélisation PBPK réalisée
par ’ATSDR (2019), a I'aide du méme modele PBPK (Chiu et Ginsberg, 2011) que I'US EPA, a démontré
gu’a la méme exposition continue de 1,7 ppm dans I'air, les valeurs des concentrations en fonction du
temps de la SSC sur une période de 24 heures (exprimées en mg-h/L-jour) étaient trés similaires aprés
14 jours, 90 jours, 1 et 2 ans d’exposition. Ces simulations ont prédit que la valeur de la SSC

sur 24 heures serait presque constante aprés deux semaines d’exposition. La concentration sanguine de
tétrachloroéthyléne a atteint 90 % de |'état d’équilibre aprés environ deux semaines d’exposition
continue et 99 % de I’état d’équilibre aprés 90 jours d’exposition continue (ATSDR, 2019). L’ATSDR
(2019) a identifié une concentration dans I’air de 1,7 ppm (ou 11,5 mg/m?3) a titre de LOAELyec aprés une
exposition chronique chez les humains en s’appuyant sur I’étude de Cavalleri et al. (1994).

L’hypothése de base sous-jacente a I'utilisation de la modélisation PBPK dans I'ERSH est liée au fait que
la méme dose interne (ou concentration tissulaire cible) provoque le méme effet a la méme intensité.
Tenant compte du fait que la valeur de la SSC sur 24 heures devrait étre la méme apres 14 jours, 90
jours et deux ans d’exposition a une concentration de tétrachloroéthyléne dans I'air inhalé de 1,7 ppm
(ou 11,5 mg/m3), ’ATSDR (2019) a supposé que la LOAELyec pour une exposition continue de n’importe
quelle durée de plus de 14 jours était de 1,7 ppm (ou 11,5 mg/m3). L’hypothése de I’ATSDR est étayée
par les résultats de I'étude d’exposition contrélée chez les humains d’Altmann et al. (1990, 1992), qui a
identifié une NOAELyec de 2 ppm pour les changements neurocomportementaux lorsque les expositions
n’étaient que de 4 heures/jour pendant 4 jours. Alors que la valeur de la SSC sur 24 heures reste la
méme quelle que soit la durée de I'exposition, la dose totale, exprimée sous forme de SSC pour toute la
durée de I'exposition (c.-a-d., la SSC sur 24 heures multipliée par la durée) ne resterait pas constante,
mais augmenterait avec I'augmentation de la durée de I'exposition. Puisque la LOAEL demeure la méme
quelle que soit la durée de I’exposition, la neurotoxicité du tétrachloroéthyléne est probablement liée a
la concentration maximale et non a la dose totale. Dans un tel cas, 'amortissement de I'exposition n’est
pas recommandé.

Lors de la réalisation d’'une ERSH, une justification propre a la substance chimique concernant la
toxicocinétique et la toxicodynamique (comme les renseignements fournis ci-dessus pour le
tétrachloroéthylene) devrait étre incluse dans le rapport afin de déterminer si I'amortissement de
I’exposition peut étre approprié ou non.
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L’évaluation de niveau I-a calcule I'exposition qu’une personne peut recevoir pendant qu’elle est
présente sur le site (c.-a-d., deux semaines ou douze semaines dans cet exemple). Puisque la
neurotoxicité du tétrachloroéthyléne est probablement liée a la concentration maximale, I’exposition
journaliere estimée est calculée pour un tout-petit en utilisant des données d’entrée de concentrations
dans I'air qui représentent des expositions maximales raisonnables (voir I'annexe C). Dans cet exemple,
la concentration journaliere la plus élevée de tétrachloroéthyléne dans I’air a été calculée sur la base de
la concentration atmosphérique moyenne maximale sur 24 heures de 20 pg/m3. Le calcul ne comprend
pas d’amortissement de I'exposition :

Cy = Cy x FARy,,

=20ug/m3*1,0

= 20ug/m?
ou Cuf = concentration journaliére la plus élevée de contaminant dans I'air (ug/m3)
Ca = concentration maximale de contaminant dans I'air (ug/m3)
FARinn = facteur d’absorption relative par inhalation, présumé étre 100 % ou 1 (sans unité)

La concentration journaliére la plus élevée de tétrachloroéthyléne dans I'air serait la méme (c.-a-d., 20 pg/m?3),
que la personne demeure sur le site de facon continue pendant un jour, deux semaines ou douze semaines.

Tableau E.2.2 Durée d’exposition d’un visiteur du site pour une exposition continue de deux semaines
ou douze semaines

a) Exposition continue de deux semaines (en semaines)

Semaine 1 2 3 4
Temps passé W, Y,

sur le site
Durée totale 2 semaines

V. 1 semaine d’exposition sur le site

b) Exposition continue de douze semaines (en mois)

Mois J F M A M J J A S (0] N D
Temps
passé sur - - - - - v v v - - - -
le site
Durée .
12 semaines
totale

V- 1 mois d’exposition (environ 4 semaines) sur le site
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L’ATSDR (2019) fournit un MRL aigu de 40 pg/m3applicable a une période d’exposition allant jusqu’a
quatorze jours. Selon la définition du présent rapport, cette MRL correspond a la définition d’une VTR
court terme (c.-a-d. > 24 heures et jusqu’a 30 jours) et peut étre appliquée a la période d’exposition de
deux semaines dans I'exemple.

L’ATSDR (2019) fournit également un MRL intermédiaire de 40 pg/m3, applicable a une période
d’exposition allant jusqu’a 364 jours. Ce MRL correspond a la définition d’une VTR intermédiaire
contenue dans le présent rapport (c’est-a-dire > 30 jours a <1 an) et peut étre appliqué a la période
d’exposition de douze semaines de I'exemple.

Dans cet exemple, les deux VTR pour le tétrachloroéthylene sont numériquement identiques et sont
basées sur I'adoption par I’ATSDR (2019) de son MRL chronique comme MRL aigu et de durée
intermédiaire. Il est a noter que la SSC sur 24 heures du tétrachloroéthylene aprés une exposition de 14
jours, 90 jours, 1 an et 2 ans est tres similaire a celle se produisant aprés une exposition chronique a la
méme concentration inhalée (voir section E.2.3.1). Le MRL chronique de I’ATSDR (2019) de 40 pug/m3est
fondé sur I'étude de Cavalleri et al. (1994) en appliquant un facteur d’incertitude de 300 (10 pour
I"utilisation d’'une LOAEL, 10 pour la variabilité humaine, 10 pour les lacunes de la base de données). Le
MRL chronique de I’ATSDR est numériquement le méme que la RfC chronique de I’'US EPA (2012), par
conséquent, aucun amortissement de I'exposition ne serait approprié pour le tétrachloroéthyléne.

Puisque la toxicité du tétrachloroéthyléne résultant d’une exposition par inhalation est principalement
déterminée par la concentration/I’exposition maximale, le QD calculé au stade de la caractérisation des
risques est I'exposition la plus élevée estimée pour la période d’exposition divisée par la VTR applicable
a la période. Puisque I'exposition la plus élevée estimée et les VTR applicables sont numériquement les
mémes pour les expositions de deux semaines et de douze semaines, les QD seraient les mémes pour les
deux scénarios d’exposition, comme cela est présenté ci-dessous.

_ Concentration estimée dans l'air sur le site (ug/m?3) 20 ug/ms

D = = =05
¢ VTR (ug/m?) 40 g /3
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Figure E.2.1 Estimation de I’exposition au tétrachloroéthyléne par inhalation de vapeurs par un tout-
petit pour une utilisation récréative saisonniére de deux semaines et de douze semaines dans le cadre
d’une évaluation de niveau I-a

a) Exposition continue de deux semaines

' 2

a2 ' 3 | 4 | 5 | 6 | 7 | & |

Dose

QD cible

Durée (en semaines)

b) Exposition continue de douze semaines

e N
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Dans cet exemple hypothétique, le QD calculé dépasse une cible de 0,2 pour I'inhalation de vapeurs
pour une personne qui demeure sur le site pendant toute la période d’exposition de deux semaines ou
douze semaines. |l serait également important d'évaluer si une exposition de moins de 24 heures
(exposition aigué) présenterait un risque. L'US EPA (2020) a développé des POD de 68 mg/m3 et 11
mg/m?3 (FI =10 pour la variabilité humaine) pour des durées d'exposition de 4 heures/jour et 24
heures/jour, respectivement. Les VTR correspondantes seraient de 6,8 mg/m? (4 heures/jour) et de 1,1
mg/m? (24 heures/jour). Le QD pour une exposition d'une journée serait de 0,018, comme indiqué ci-
dessous, et ne dépasserait pas un objectif de 0,2 pour l'inhalation de vapeur uniquement.

_ Concentration estimée dans U'air sur le site (ug/m?) 20 ug/m3

D= = = 0,018
¢ VTR (ug/m3) 1100 pug/m3
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L’ERSH devrait également prendre en compte toutes les autres voies d’exposition opérantes, telles que
I'ingestion de sol et le contact cutané avec le sol, et comparer I'exposition totale a la VTR avec un QD
cible de 0,2. Dans une ERSH ou les expositions de fond provenant de toutes les sources sont incluses
dans les calculs, un QD cible de 1 peut étre utilisé. |l faut noter que I'utilisation répétée d’une VTR aigué
n’est pas appropriée pour |'évaluation des expositions récurrentes.

Une ERSH compléte doit prendre en compte toutes les voies d’exposition
opérantes, y compris I'inhalation de vapeurs, I'ingestion de sol, le contact cutané
avec le sol et d’autres voies, le cas échéant. Le présent exemple pratique relatif
uniguement a l'inhalation de vapeur a été préparé par souci de simplicité.

L’exemple suivant explique pourquoi I'amortissement de I'exposition potentielle d’'une durée de douze
semaines sur le site pour I'échelonner sur une année pourrait sous-estimer les risques potentiels pour la
santé humaine. L’équation suivante relative a I'inhalation de vapeur serait incorrecte :

CA]T = CA *FARiTl.h *Dl *DZ *D3

=20 ug/m3*1,0% (24 h/24h)*(7j/7)) * (12 sem /52 sem)

= 4,6 ug/m3 présumant un amortissement de 12 semaines sur un an

ou

C4yJT = concentration journaliere moyenne dans I'air corrigée en D; = heures d’exposition par jours/24
fonction du temps (pug/m3) heures

Ca = concentration du contaminant dans I'air (ug/m3) Dz = jours d’exposition par semaine /7 jours

FARinn = facteur d’absorption relative par inhalation (sans unité) D3 = semaines d’exposition par an /52
présumé étre 100% ou 1 semaines

oD = Concentration estimée dans l'air sur le site (ug/m?) _ 46 ug/ms _ 012
B VTR (ug/m3) ~ 40pg/md

Un calcul similaire pourrait étre effectué pour calculer la moyenne d’une exposition potentielle d'un
séjour de deux semaines sur le site (le calcul détaillé n’est pas présenté ici), ce qui donnerait une
exposition moyenne encore plus faible (0,77 ug/m?3) et un QD plus faible (0,02) que si I'on calculait la
moyenne d’une exposition de douze semaines.

Bien que le calcul semble mathématiquement correct, il suppose qu’une personne visitant le

site recevrait une exposition journaliere moyenne au cours d’une année. L'exposition calculée

serait inférieure a la concentration maximale attendue et ne tiendrait pas compte de la toxicité associée
a I'exposition potentiellement élevée recue lors de la présence sur le site. En d’autres termes, les pics
d’exposition regus chaque journée au cours des deux semaines (ou des douze semaines) sur le site ne
correspondraient pas aux expositions amorties calculées mathématiquement. L’évaluation qui en
résulte sous-estime les risques pour la santé parce qu’on suppose que I’exposition journaliere totale
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d’une personne est répartie sur douze mois au lieu de I'exposition réelle recue pendant le pic
d’exposition (avec I'effet toxique associé) au cours des deux semaines (ou les douze semaines) passées
sur le site.

Figure E.2.2 Estimation de I’exposition annuelle au tétrachloroéthyléne par inhalation de vapeurs par
un tout-petit a des fins récréatives saisonniéres en appliquant incorrectement I'amortissement de
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E.2.5 Conclusion

Sur la base de cet exemple pratique, I'ERSH peut conclure que les niveaux de tétrachloroéthyléne dans
I’air trouvés sur le site (c.-a-d., 20 pg/m3) peuvent poser un risque potentiel pour la santé des visiteurs
pendant deux semaines (ou pendant douze semaines) suite a I'inhalation de vapeurs. L'exemple évalue
I’exposition uniquement pour la voie d’inhalation de vapeurs, afin d’illustrer le processus de
caractérisation des risques de maniére simplifiée. Pour délimiter complétement les risques potentiels
pour la santé liés a I'exposition sur le site, 'ERSH doit prendre en compte toutes les autres voies
d’exposition potentielles.

L’ERSH devrait fournir une justification scientifique propre a la substance chimique pour chaque CPP, en
veillant a ce que le résumé toxicologique comprenne de I'information a la fois sur les VTR chroniques et
non chroniques (p. ex., intermédiaires) pertinentes pour les périodes d’exposition. Le rapport doit
également s’assurer que les expositions intermittentes (p. ex., des expositions mensuelles répétées) et
toutes les voies d’exposition sont prises en compte, le cas échéant pour chaque site. Voir la section E.3
pour un exemple illustrant le processus d’évaluation des expositions intermittentes.

E.2.6 Renseignements généraux : Considérations toxicocinétiques

Chez I’lhumain, le tétrachloroéthyléne est facilement absorbé par inhalation, par voie cutanée (sous
forme de vapeurs et de liquide) et par voie orale (US EPA, 2012; ATSDR, 2019). L’absorption par les
poumons apres inhalation dépend du taux de ventilation et de la durée de I’exposition. A de faibles
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concentrations, I'absorption peut également étre affectée par la concentration présente dans I'air
inspiré (ATSDR, 2019).

Quelle que soit la voie d’exposition, une fois absorbé, le tétrachloroéthylene se diffuse dans tous les
tissus de I'organisme, tant chez les humains que chez les animaux (US EPA, 2012; ATSDR, 2019). En
raison de sa lipophilie élevée, le tétrachloroéthyléene se répartit facilement dans les tissus adipeux et le
lait maternel. Il a également été démontré qu’il traverse la barriere hématoencéphalique et le placenta.
Les données animales et humaines montrent que les concentrations tissulaires les plus élevées ont été
trouvées dans le tissu adipeux, le cerveau et le foie, les concentrations les plus faibles étant observées
dans les muscles squelettiques.

Le tétrachloroéthyléne est métabolisé par deux voies irréversibles chez les humains, les rats et les
souris : 'oxydation par le cytochrome P-450 et la conjugaison du glutathion par la glutathion-S-
transférase (ATSDR, 2019). Le métabolisme est qualitativement similaire entre les espéces; cependant,
I’étendue du métabolisme et les voies prédominantes varient selon les espéces et les voies d’exposition.
D’apres des études limitées menées sur des volontaires, on a aussi constaté que la quantité de
tétrachloroéthyléne métabolisée variait entre les différentes populations humaines ethniques (ATSDR,
2019).

On suppose que le métabolisme oxydatif se produit en plusieurs étapes dans le foie, les poumons et les
reins (Chiu et Ginsberg, 2011), I'acide trichloracétique (TCA) étant le principal métabolite. Le TCA peut
étre métabolisé en acide dichloroacétique. La conjugaison du glutathion se produirait principalement
dans le foie et les reins (Chiu et Ginsberg, 2011) le métabolite principal étant le N-acétyl-S-(1,2,2-
trichlorovinyl)-L-cystéine (NACTCVC). Chez les humains exposés, bien que le TCA, le NAcTCVC et d’autres
métabolites aient été détectés dans I'urine, le TCA est le principal métabolite urinaire (ATSDR, 2019) et
est soupgonné d’étre le principal contributeur a I'effet hépatotoxique du tétrachloroéthylene.

Chez les humains, quelle que soit la voie d’exposition, la majeure partie de la dose absorbée de
tétrachloroéthyléne est éliminée par I'exhalation du composé parent dans I'air expiré (80 %; ATSDR,
2019) et I'excrétion urinaire des produits métaboliques (environ 20 % sur une longue période; ATSDR,
2019), bien que l'incertitude et la variabilité soient élevées (US EPA, 2012). L’excrétion pulmonaire dans
|"air expiré résulte de la désaturation des tissus riches en vaisseaux sanguins, des muscles et des tissus
adipeux. Chez les humains, les demi-vies d’élimination pour ces trois groupes de tissus sont estimées de
12 a 16 heures, 30 a 40 heures et 55 a 65 heures, respectivement (Monster et al., 1979). Dans une étude
portant sur treize personnes exposées professionnellement au tétrachloroéthyléene, la demi-vie
biologique moyenne de I'excrétion urinaire des trichlorométabolites a été établie a 144 heures, ou 6
jours (lkeda et Imamura, 1973). Par conséquent, la demi-vie biologique du tétrachloroéthylene par
inhalation est établie a 144 heures, d’apres la demi-vie d’excrétion des substances métaboliques
urinaires. Pour les expositions intermittentes, I’évaluation de la demi-vie et de la charge corporelle est
un élément important du rapport et devrait étre fournie pour chaque substance chimique d’intérét dans
le cadre d’une évaluation de courte durée.
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Deux exemples pratiques sont présentés pour I'antimoine, un scénario d’exposition unique continue de
courte durée et un scénario d’exposition intermittente. L'analyse présentée dans chaque cas est propre
au scénario d’exposition tel que décrit, y compris la vocation des terrains, les conditions du site, la durée
d’exposition, les récepteurs, leur comportement sur le site et leurs modéles d’activité.

Toute modification du scénario ou de I'un des parametres d’exposition associés justifierait une analyse
distincte a I'aide de VTR appropriées pertinentes pour les durées d’exposition d’intérét. Les scénarios
d’exposition choisis pour I'analyse doivent étre pertinents et justifiés sur la base d’informations propres
au site, et inclure une justification dans 'ERSH pour toutes les VTR choisies pour les durées d’exposition
non chronique pertinentes.

Il faut noter qu'a I'occasion, SC prend connaissance de nouvelles données cruciales, toxicologiques ou
autres, qui dictent la nécessité de réviser la VTR de SC (2021 ou la version la plus récente) pour une
substance donnée afin d'assurer la protection de la santé de la population canadienne. Dans un tel cas,
la révision de la VTR pourrait ultérieurement nécessiter un changement dans I'approche d’évaluation
des risques liés aux expositions de courte durée et intermittentes a des fins de cohérence avec la VTR.

Les exemples pratiques présentés ci-dessous impliquent un scénario d’exposition utilisant un site
éloigné de phare hypothétique situé sur une fle avec des concentrations élevées d’antimoine dans le sol
(LSICM a 95% de 34 mg/kg). Le site comprend une habitation, quelques batiments inhabités et un phare.
Les parametres du scénario sont les suivants :

e |’habitation principale est utilisée comme résidence saisonniére par le gardien du phare et
d’autres résidents, parmi lesquels des enfants et des adultes de tous ages, pendant environ
douze semaines chaque saison, d’avril a octobre. Le profil d’exposition réel est inconnu.

e L’lle est accessible par bateau, canoé et kayak. Les gens peuvent visiter le phare et camper dans
les environs d’avril a octobre.

e Le contact avec I'antimoine dans le sol peut se produire par ingestion accidentelle, contact
cutané et inhalation de poussiéres diffuses (toutes ces voies doivent étre prises en compte dans
le calcul de la dose totale dans une ERSH).

Bien que toutes les voies d’exposition ci-dessus demeurent opérantes, par souci de simplicité, ces
exemples pratiques calculent uniquement I’exposition par ingestion de sol d’un récepteur tout-petit. Se
référer a 'annexe C et au document d’orientation de SC (2024) pour les équations permettant d’évaluer
d’autres voies d’exposition. Il est a noter que les valeurs calculées pour I'ingestion de sol aux fins de ces
exemples hypothétiques sont fournies exclusivement a titre d’illustration.
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Puisque le profil d’exposition réel du gardien du phare et d’autres résidents (qui peuvent inclure des
personnes de tous ages) est inconnu, cet exemple suppose une exposition ininterrompue pendant
douze semaines continues sur le site entre le 1°" avril et le 31 octobre, soit le pire des scénarios.

L’évaluation de niveau 0 estime I'exposition journaliere la plus élevée qu’une personne peut recevoir sur
un site (c.-a-d., I'exposition au stade de vie le plus sensible et le plus exposé) et compare cette
exposition a la VTR chronique. Ce calcul montre I'exposition prévue qu’une personne recevrait si elle
demeurait sur place pendant la période de douze semaines. Si cette évaluation est réalisée pour un effet
non cancérogene et que le QD est égal ou inférieur a 0,2, aucune autre mesure ne serait requise. Seuls
les CPP dont le QD est > 0,2 (pour une personne au stade de vie le plus sensible et le plus exposé) dans
I’évaluation de niveau 0 seraient reportés au niveau suivant.

L’exposition quotidienne estimée liée a I'ingestion de sol par une personne présente sur ce site est
calculée en utilisant I'équation ci-dessous, en supposant une exposition quotidienne chronique dans le
cadre d’une évaluation de niveau 0 (voir la section 3.1 pour I'équation générale). L'exemple de calcul
pour I'ingestion de sol illustré ci-dessous concerne un tout-petit, un récepteur généralement connu pour
ses taux d’ingestion de sol plus élevés en raison de I'activité fréquente de la main a la bouche.

Cs*Tlg* FARjpqp * Dy * D3

Dose =

PC
34mg/kg * 0,00008 kg/jour + 1,0 * 7 jours . 52 semaines
_ greg > = 97 Y "7 jours = 52 semaines
16,5 kg

= 0,00016 mg/kg pc/jour pour chaque jour sur le site
Oou
Dose = dose journaliére la plus élevée (mg/kg pc/jour) D, = joursd’exposition par semaine /7 jours
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg) D; = semaines d’exposition par année /52 semaines
Tl = taux d’ingestion de sol par le récepteur (kg/jour) PC = poids corporel (kg)
FAR o1 = facteur d’absorption relative par le TGI, présumé étre 100 % ou 1 (sans unité)

L’évaluation de niveau 0 applique la VTR chronique de 0,000 14 mg/kg/jour (CalEPA, 2016) pour évaluer
les risques potentiels d’une exposition chronique a I’'antimoine. La RfD chronique de la CalEPA est basée
sur une étude chez le rat (Poon et al., 1998) dans laquelle les animaux expérimentaux ont été exposés
guotidiennement a I'antimoine dans I'eau potable pendant 90 jours. L’étude a permis d’identifier une
NOAEL de 0,06 mg Sb/kg pc/jour basée sur des effets hépatiques (anisocaryose hépatique) chez les rats
males. La CalEPA (2016) a calculé un point de départ de 0,14 mg Sb/kg pc/jour (BMDL) sur la base d’un
niveau de réponse prédéfini (ou préalablement choisi) de 10 % (au lieu de 5 %) par rapport au groupe
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témoin non exposé, car les effets observés étaient considérés comme légers et d'importance biologique
minimale. Un facteur d’incertitude total de 1000 (10 pour I'extrapolation interspécifique, 30 pour la
variation dans la population humaine, V10 pour I'extrapolation de I'exposition subchronique a
I’exposition tout au long de la vie) a été appliqué au point de départ pour calculer la RfD. On peut
consulter la section E.3.4.3 afin de savoir pourquoi la VTR chronique de la CalEPA de 0,000 14
mg/kg/jour a été choisie pour cet exemple pratique.

Le QD est calculé en divisant I'exposition quotidienne regue sur le site par la VTR :

Dose (mg/kg pc/jour)  0,00016 mg/kg pc/jour
VTR (mg/kg pc/jour) — 0,00014 mg/kg pc/jour

Comme cela a été mentionné précédemment, cet exemple pratique sert simplement a illustrer le
processus d’une évaluation de niveau 0. Une ERSH doit prendre en compte toutes les voies d’exposition
opérantes, y compris, mais sans s’y limiter, le contact cutané avec le sol et I'inhalation de poussiéres
diffuses, pour que I'exposition totale de toutes les voies d’exposition opérantes soit alors comparée a la
VTR avec un QD cible de 0,2. D’autre part, si I'exposition de fond provenant de toutes les voies (c.-a-d.
I’exposition aux mémes CPP provenant d’autres sources telles que les aliments, I'eau, les produits de
consommation, le sol, I'air) est également incluse, un QD global égal ou inférieur a 1 indique qu’aucun
effet nocif sur la santé n’est prévu.

L’évaluation de niveau 0 ci-dessus a mené a un QD > 0,2 pour I'antimoine lié uniquement a l'ingestion de
sol dans un scénario d’exposition chronique; par conséquent, une exposition de courte durée a
I’antimoine dans le sol fera I'objet d’'une évaluation de niveau I-a.

L’évaluation de niveau I-a est réalisée a I'aide d’une VTR de courte durée qui est applicable pendant
toute la durée d’un épisode d’exposition unique. Comme cela est noté ci-dessus, cette évaluation
suppose une exposition ininterrompue pendant 12 semaines consécutives comme le pire des scénarios.
Le tableau E.3.1, ci-dessous, décrit les catégories d’exposition utilisées pour évaluer les expositions non
chroniques. Conformément a ce tableau, une VTR de durée intermédiaire publiée et pertinente pour
une période d’exposition de 12 semaines serait applicable, ce qui correspond a la période d’exposition
sur ce site.
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Tableau E.3.1 Mise a jour des catégories de durée d’exposition pour I’évaluation des risques liés aux
sites contaminés

Catégorie de durée d’exposition Définition
Exposition aigué?! Exposition de 24 heures ou moins
(£24 heures)
Exposition a court terme?! Exposition répétée pendant plus de 24 heures, jusqu’a 30

jours (>24 heures a <30 jours)

Exposition intermédiaire® Exposition répétée pendant plus de 30 jours, jusqu’a moins
de 1 an (>30jours a<1an)

Exposition chronique Exposition répétée pendant un an ou plus, et jusqu’a toute
la durée de vie (1 an)

LIl est & noter que si ces expositions sont répétées, elles peuvent étre considérées comme chroniques
méme si elles ne sont pas continues.

Afin de déterminer si I'amortissement de I'exposition peut étre approprié pour une substance
particuliere, on doit confirmer dans I'ERSH le principal déterminant des effets toxiques pour chaque
substance chimique individuelle a I'aide d’informations provenant des études clés citées dans le
contexte de I’élaboration d’une VTR pour une durée particuliere. Les effets critiques qui constituent la
base du calcul des VTR pour la voie orale pour I'antimoine sont les suivants :

e Ulcération focale du préestomac chez la souris (VTR appliquée a une exposition de 14 jours)
(ATSDR, 2019);

e Diminution de la glycémie (VTR intermédiaire) (ATSDR, 2019).

Des souris de laboratoire ont présenté une ulcération focale dans leurs préestomacs a la suite d’une
exposition orale a I'antimoine pendant 16 jours (NTP, 1992; Dieter et. al., 1991). Cet effet est révélateur
d’une irritation du tractus gastro-intestinal, effet qui a également été rapporté chez des humains
exposés (Dunn, 1928) et d’autres animaux (Elinder et Friberg, 1986), entrainant des vomissements et de
la diarrhée. Haber et al. (2016) ont suggéré que ces effets gastro-intestinaux sont probablement
attribuables a une concentration élevée d’antimoine dans le tractus gastro-intestinal plutét qu’a la dose
totale. De méme, la diminution de la glycémie, un effet physiologique rapide dans les systemes vitaux
qui se produit avant les réponses adaptatives, découle habituellement de la concentration tissulaire
(Haber et al., 2016).

Puisque la littérature indique que la concentration maximale peut jouer un role dans la toxicité de
I’antimoine apres des expositions orales de courte durée et de durée intermédiaire, I'amortissement de
I’exposition n’est pas recommandé pour ces durées d’exposition.

L’évaluation de niveau I-a calcule I'exposition du résident saisonnier pour une période continue
de 12 semaines d’avril a octobre. Puisque la concentration maximale dans les tissus peut jouer un réle
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dans la toxicité de I'antimoine, la dose quotidienne estimée est calculée pour un tout-petit en utilisant
des concentrations dans le sol qui représentent des expositions maximales raisonnables (voir

I’'annexe C). Dans cet exemple, les statistiques utilisées pour estimer I'exposition quotidienne (la dose)
étaient basées sur le 90° centile de I'antimoine dans le sol de 34 mg/kg, ce qui donne une exposition
quotidienne de 0,00016 mg/kg pc/jour — similaire a I’évaluation de niveau 0. Le calcul ne comporte pas
d’amortissement de I'exposition :

_ 34mg/kg * 0,00008 kg/jour 1,0

165 kg = 0,00016 mg/pc/jour

Dose

Tableau E.3.2 Durée d’exposition pour un résident saisonnier (mois) pour douze semaines
d’exposition continue

Mois A M J J A S o)

Temps passé
PoP v |V |V | - . . .

sur le site

Durée totale 12 semaines

V- 1 mois d’exposition (approximativement 4 semaines) sur le site

L’ATSDR (2019) fournit un MRL intermédiaire de 0,0006 mg Sb/kg pc/jour pour I'antimoine fondé sur
une étude de 13 semaines, qui convient pour une utilisation dans une évaluation de niveau I-a pour une
exposition de 12 semaines. Cette VTR est basée sur une étude de 13 semaines chez des rats femelles
(Poon et al., 1998) exposés a I'antimoine dans I'eau potable. L’étude a identifié une NOAEL de 0,06 mg
Sb/kg pc/jour liée a une diminution des taux de glucose sérique. Un Fl total de 100 a été appliqué (10
pour I'extrapolation du rat a ’humain; 10 pour la variabilité humaine) pour calculer la VTR intermédiaire.
Se référer a la section E.3.4 3.2 pour savoir pourquoi le MRL intermédiaire de 0,0006 mg Sb/kg pc/jour
de I’ATSDR a été choisi pour cet exemple pratique.

Le QD calculé a I'étape de la caractérisation des risques est la dose divisée par la VTR intermédiaire, ce
qui dépasse un QD cible de 0,2 lors du calcul des risques potentiels dus a I'ingestion d’antimoine dans le
sol par des tout-petits demeurant sur le site pendant la totalité des douze semaines de cet exemple
hypothétique. Comme mentionné précédemment, I'ERSH doit également tenir compte de toutes les
autres voies d’exposition opérantes, telles que le contact cutané avec le sol et I'inhalation de poussiére
diffuse. Dans une ERSH ou les expositions de fond provenant de toutes les sources sont incluses dans les
calculs, un QD cible de 1 peut étre utilisé.

D - Dose (mg/kg pc/jour)  0,00016 mg/kg pc/jour _
eb = TRV (mg/kg pc/jour) — 0,0006 mg/kg pc/jour
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Figure E.3.1 Exposition estimée a I’antimoine liée a I'ingestion de sol pour un résident saisonnier tout-
petit pour une durée de douze semaines dans le cadre d’une évaluation de niveau I-a
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Une ERSH compléte doit tenir compte de toutes les voies d’exposition
opérantes, y compris le contact cutané avec le sol, I'inhalation de poussiéres
diffuses et I'exposition par d’autres voies, le cas échéant. Cet exemple
pratique visant uniquement I'ingestion de sol a été préparé dans un but de
simplicité.

E.3.2.3 L’amortissement mathématique de I'exposition peut sous-estimer le risque potentiel pour la
santé

L’exemple suivant explique pourquoi I'amortissement de I'exposition potentielle de 12 semaines sur une
année pourrait sous-estimer les risques potentiels pour la santé humaine. Dans le cas de I'antimoine,
I’équation suivante portant sur I'ingestion de sol serait incorrecte :

Cs*Tlg* FARypqp * Dy * Dy

Dose =
PC
34mg/kg * 0,00008 kg/jour * 1,0 * 7jours 12 semaines
_ ’ 7" 7jours ~ 52 semaines
16,5 kg

= 0,000038mg/kg pc/jour en supposant que la période de 12 semaines est amortie sur 12 mois
ou
Dose = dose journaliere la plus élevée (mg/kg pc/jour) D, = jours d’exposition par semaine /7 jours
Cs = concentration du contaminant dans le sol (mg/kg) D5 = semaines d’exposition par année /52 semaines
T = taux d’ingestion de sol par le récepteur (kg/jour) PC = poids corporel (kg)
FAR a1 = facteur d’absorption relative par le TGI, présumé étre 100 % ou 1 (sans unité)
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Dose (mg/kg pc/jour)  0,000038 mg/kg pc/jour
VTR (mg/kg pc/jour) ~— 0,00014 mg/kg pc/jour

QD = 0,27

Figure E.3.2 Estimation de I’exposition annuelle a I’antimoine par ingestion de sol d’un tout-petit
résident saisonnier qui applique de maniére incorrecte I'amortissement de I’exposition
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Bien que le calcul semble étre mathématiquement correct, il suppose qu’un résident saisonnier
recevrait une exposition quotidienne moyene au cours d’'une année, ce qui est incorrect. En raison des
VTR chroniques et intermédiaires (ainsi que d’autres facteurs) propres a I’antimoine ainsi qu’aux
caractéristiques d’exposition dans cet exemple pratique, 'amortissement de I'exposition de 12 semaines
sur une année donne un QD possédant une valeur numérique similaire a celle de I'évaluation de niveau
I-a (section E.3.2.2). Néanmoins, les pics d’exposition recus chaque jour pendant la durée d’exposition
sur le site ne correspondaient pas a I’'exposition amortie calculée mathématiquement. L’évaluation qui
en résulte peut sous-estimer les risques potentiels pour la santé puisque la dose journaliére totale d’une
personne est alors répartie sur douze mois au lieu de saisir les pics d’exposition et les effets toxiques
connexes pendant la courte durée d’exposition (p. ex., douze semaines). Par conséquent, il faut
démontrer dans le rapport d’évaluation des risques propres au site que I'amortissement de |’exposition
ne sous-estime pas les risques.

E.3.2.4 Conclusion

Sur la base de cet exemple pratique, I'ERSH peut conclure que les niveaux d’antimoine trouvés sur le site
(c.-a-d. 34 mg/kg) peuvent poser un risque potentiel pour la santé lié a I'ingestion de sol par un tout-
petit résident saisonnier qui séjourne sur le site pendant 12 semaines continues. Cet exemple évalue
uniquement I'exposition par la voie d’ingestion de sol, afin d’illustrer le processus de caractérisation des
risques de maniere simplifiée. Pour délimiter completement les risques potentiels pour la santé liés a
I’exposition sur le site, 'ERSH doit prendre en compte toutes les autres voies d’exposition potentielles.

L’ERSH doit fournir une justification scientifique propre a chaque CPP, en veillant a ce que le résumé
toxicologique comprenne de I'information a la fois sur les VTR chroniques et non chroniques (p. ex.,
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intermédiaires dans ce scénario) pertinentes pour les périodes d’exposition. On doit également s’assurer
gue les expositions intermittentes (p. ex., des expositions mensuelles répétées) et toutes les voies
d’exposition sont prises en compte dans I'ERSH, le cas échéant pour chaque site. Voir la section E.3.3 ci-

dessous pour un exemple illustrant le processus d’évaluation des expositions intermittentes a
I"antimoine.

E.3.3 Scénario d’exposition intermittente

Dans ce scénario hypothétique, les campeurs visitent ce site éloigné par intermittence pendant la saison
de juin a ao(t et chaque visite devrait durer une semaine. Bien que divers modeéles d’exposition
intermittente soient possibles, a des fins d’illustration, le scénario d’exposition d’intérét pour le
campeur visiteur de ce site est défini par les parametres suivants illustrés a la figure E.3.3 ci-dessous.

e Les campeurs visiteurs passent 1 semaine sur le site chaque fois qu’ils le visitent.

e |lIs restent hors du site pendant 20 jours entre la premiéere et deuxiéme visite, I'intervalle entre la
deuxieéme et la troisieme visite étant de 51 jours.

e Dejuin a aodt, les campeurs passent un total de 3 semaines (ou 21 jours) sur le site.

e Ladurée totale (temps entre le début de I’exposition initiale et la fin du dernier épisode
d’exposition) du scénario d’exposition intermittente pour le visiteur est de 92 jours.

Figure E.3.3 Scénario d’exposition intermittente d’'un campeur visiteur

|— 1 | . |
DE:L DNEI D, DNEZ DEg
< Dy,
ou:
I = Episode d’exposition, noté E
[ 1 =Intervalle de non-exposition, d’une durée > 2 jours et noté NE
DE!. = Durée de I'épisode d’exposition i de 7 jours, ol i varie entre 1 et 3 dans ce scénario d’exposition
DNE1 = Durée de l'intervalle de non-exposition NE; de 20 jours
DNE2 = Durée de l'intervalle de non-exposition NE, de 51 jours
DT: = Durée compléte du scénario d’exposition intermittente de 92 jours

E.3.3.1 Evaluation de niveau 0

L’évaluation de niveau 0 pour ce scénario d’exposition intermittente serait identique a celle effectuée
dans la section E.3.2 pour une exposition continue unique. Puisque que le niveau 0 calcule I'exposition
quotidienne la plus élevée pour chaque jour passé sur le site (c.-a-d., I'exposition pendant la phase de
vie la plus sensible et la plus exposée), ce qui fournit une exposition quotidienne identique au calcul des
expositions chroniques, le résultat est une estimation d’exposition quotidienne de 0,00016 mg/kg
pc/jour par ingestion de sol pour un tout-petit campeur. Puisque cette exposition quotidienne donne un
QD > 0,2 pour la seule ingestion de sol dans un scénario d’exposition chronique, une évaluation plus
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détaillée est nécessaire pour estimer le risque potentiel associé a une exposition intermittente a
I’antimoine provenant des sols sur le site.

L’évaluation de niveau I-a de I'impact sur la santé d’un seul épisode d’exposition utilise une VTR non
chronique applicable a la durée de chaque épisode individuel. Dans ce cas, pour un épisode d’exposition
individuel de une semaine, on choisirait, pour 'ERSH, une VTR publiée de courte durée pour une durée
minimale d’une semaine pour éviter de sous-estimer les risques potentiels pour la santé du campeur tout-
petit. Comme cela est indiqué dans la section E.3.2.2.1 ci-dessus, puisque la concentration maximale peut
jouer un réle concernant les effets sur la santé, I'amortissement de |’exposition ne s’appliquerait pas.

Aux fins de cet exemple pratique, I’évaluation de niveau I-a d’un épisode d’exposition unique calcule
I’exposition pour une période d’une semaine. Les périodes de non-exposition qui séparent plusieurs
périodes d’exposition ne sont pas prises en compte a ce stade de I'évaluation (voir la figure E.3.3
ci-dessus pour des précisions sur I'occurrence des épisodes d’exposition).

Puisque la concentration maximale dans les tissus peut jouer un rdle dans la toxicité de I'antimoine (voir
la section E.3.2.2.1), le calcul de I'exposition de niveau I-a pour un tout-petit pour une exposition unique
d’une semaine serait similaire au calcul de niveau I-a pour une exposition continue de douze semaines
illustré ci-dessus a la section E.3.2.2.2. Par conséquent, I'exposition quotidienne estimée (dose) serait de
0,00016 mg/kg pc/jour pour un campeur tout-petit sur un site ou I'antimoine se trouve dans le sol a des
niveaux de 34 mg/kg.

L’ATSDR (2019) fournit un MRL de 1 mg Sb/kg pc/jour applicable a une période d’exposition pouvant
aller jusqu’a 14 jours. Pour cette raison, ce MRL peut étre appliqué a un épisode d’exposition individuel
d’une semaine dans le cadre de la présente évaluation. La VTR de I’ATSDR est fondée sur une étude
(NTP, 1992; Dieter et al., 1991), dans laquelle des souris ont été exposées au tartrate d'antimoine et de
potassium (TAP) dans I'eau potable pendant 14 jours. L’étude a permis d’identifier une NOAEL de 99 mg
Sb/kg pc/jour, fondée sur une incidence accrue d’ulcération focale dans le préestomac. Un facteur
d’incertitude total de 100 a été appliqué (10 pour I'extrapolation interspécifique; 10 pour la variabilité
humaine) pour calculer cette VTR.

L'application de cette VTR court terme serait appropriée pour un épisode unique d’exposition d’une
semaine, mais ne donnerait pas d’information sur les effets potentiels sur la santé sur un site ou
I’épisode d’exposition se répéte de fagon intermittente sur une période prolongée. Ce dernier scénario
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nécessite la prise en compte de la toxicocinétique et de la toxicodynamique, sur une base propre a
chaque substance chimique (voir la section E.3.3.3, ci-dessous).

E.3.3.2.3 Caractérisation des risques pour le niveau I-a pour un épisode d’exposition d’une semaine

Le QD calculé a I'’étape de la caractérisation des risques pour une période d’exposition d’une semaine
est inférieur a un QD cible de 0,2, ce qui indique qu’aucun impact notable sur la santé n’est attendu
concernant I'ingestion de sol lors d’un épisode d’exposition unique d’une semaine.

Dose (mg/kg pc/jour)  0,00016 mg/kg pc/jour
TRV (mg/kg pc/jour) 1mg/kg pc/jour

QD = 0,0002

Comme indiqué précédemment, I'évaluation des risques devrait également tenir compte de toutes les
autres voies d’exposition opérantes, y compris, mais sans s’y limiter, le contact cutané avec le sol et
I'inhalation de poussiére diffuse, et comparer I'exposition totale a la VTR avec un QD cible de 0,2. Dans
une ERSH ou les expositions de fond provenant de toutes les sources sont incluses dans les calculs, un
QD cible de 1 peut étre utilisé. En cas de visites répétées sur le site, 'ERSH devrait également évaluer les
effets potentiels sur la santé associés a des expositions hebdomadaires intermittentes (voir la

section E.3.3.3 ci-dessous).

Figure E.3.4 Estimation de I’exposition a I’antimoine par ingestion de sol par un tout-petit pendant un
séjour de deux semaines dans une évaluation de niveau I-a
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Remarque : Dans ce scénario, puisque des VTR de durée pertinente sont disponibles pour I'antimoine, le
niveau I-b (modification des VTR existantes en ajustant les facteurs d’incertitude) et le niveau Il-a (calcul
d’une VTR de novo pour les expositions continues uniques) ne seraient pas requis dans le cadre de
I’évaluation d’un épisode d’exposition individuel avant de passer au niveau ll-b pour évaluer les
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répercussions potentielles d’épisodes répétés. Dans les cas ou il n’existe pas de VTR pertinente pour des
expositions uniques continues pour un scénario et une combinaison de substances chimiques données,
une évaluation de niveau I-b et ll-a peut étre envisagée au besoin.

Comme cela est indiqué ci-dessus, s'il est prévu que les campeurs visiteurs accederont au site a plusieurs
reprises, I'ERSH doit alors tenir compte des impacts potentiels associés a des expositions répétées en
plus des autres voies d’exposition opérantes.

La nécessité de comparer I'exposition a une VTR de plus longue durée pertinente pour I'ensemble du
scénario d’exposition saisonnier dépendra du fait de savoir si les épisodes d’exposition sont distincts ou
s’ils se chevauchent pour devenir effectivement continus. Deux analyses ont été effectuées, comme cela
est illustré ci-dessous.

Comme cela est expliqué dans la section 3.3.2.1 du document principal, on considére qu’une substance
chimique ne s’accumule pas dans I'organisme s’il y a au moins cing demi-vies d’élimination (de la
substance chimique ou du métabolite actif) entre les épisodes d’exposition consécutifs. Par conséquent,
la capacité de I'antimoine a s’accumuler entre les périodes d’exposition a fait I'objet d’une évaluation.
Gerber et al. (1982) ont rapporté que I'antimoine a été éliminé du corps en deux phases, avec une demi-
vie moyenne (ti/2) de 10 jours chez les souris nouveau-nées exposées a de I'antimoine radioactif in
utero. Sur la base de ces résultats, l'intervalle de non-exposition devrait étre d’au moins 50 jours (c.-a-d.
5 t12) pour que I'antimoine soit éliminé a 97 % de 'organisme, ce qui est une élimination quasi
compléte.

Pour un campeur visiteur ayant trois épisodes d’exposition d’'une semaine (21 jours au total) au cours de
la saison (92 jours), le premier intervalle de non-exposition est de 20 jours (moins de 50 jours), ce qui
entraine une accumulation continue d’antimoine au cours des 34 premiers jours de la saison. Par
conséquent, I’'amortissement de I’exposition (calcul de la moyenne des doses) sur cette période de 34
jours ne serait pas approprié dans ce scénario. Puisque le deuxiéme intervalle de non-exposition dure
51 jours, la charge corporelle supplémentaire d’antimoine provenant des premier et deuxieéme épisodes
d’exposition sur le site serait éliminé de I’organisme avant la troisieme visite. La question de savoir si les
épisodes d’exposition des premiers 34 jours et des 7 derniers jours peuvent étre traités comme deux
événements d’expositions distincts dépend du fait de savoir si des changements biologiques importants
survenant au cours des 34 premiers jours s’Taccumuleront et progresseront au cours des 50 prochains
jours, méme si I'on ne s’attend pas a ce que I'antimoine persiste physiquement dans I'organisme au
cours de cette période.

La figure E.3.5 ci-dessous résume la chronologie de I'exposition interne a I’'antimoine subie par
I’organisme de juin a ao(t.
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Figure E.3.5 Schéma d’exposition temporelle interne a I’'antimoine d’un campeur visiteur résultant du
scénario d’exposition intermittente illustré a la figure E.3.3

34 jours Dyg, 7 jours
ou:
- = Episode d’exposition
|:| = Intervalle de non-exposition, d’une durée > 2 jours et noté NE
DNE2 = Durée de I'intervalle de non-exposition NE, de 51 jours

Figure E.3.6 Exposition interne a I’antimoine liée a I'ingestion de sol par un tout-petit lors d’une visite
d’une semaine répétée par intermittence de juin a ao(t, selon le calendrier des visites illustré a la
figure E.3.3
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E.3.3.3.2 Les effets persistent-ils au-dela de I'intervalle de non-exposition

Bien que I'antimoine provenant de I'exposition sur le site puisse ne pas persister physiquement dans
I'organisme pendant l'intervalle de non-exposition Dy, , la question de savoir si des changements
biologiques significatifs s’"accumuleront et progresseront en cas d’exposition répétés nécessite une
évaluation plus approfondie.

Puisque I'antimoine persiste dans I'organisme au cours des 34 premiers jours de la saison, une VTR
intermédiaire (applicable a une exposition de plus de 30 jours et de moins d’un an) serait adéquate.
Comme indiqué a la section E.3.2.2.3, le fondement de la VTR intermédiaire disponible est une
diminution des taux de glucose sérique chez le rat (Poon et al., 1998). De plus, il a été démontré que
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I"'antimoine provoque des effets sur le développement chez les rats a la suite d’une exposition in utero,
tels qu’un retard dans le développement du squelette foetal (ECHA, 2014). Rossi et coll. (1987) ont
rapporté que I'exposition combinée pré- et postnatale a I'antimoine entraine des effets sur le
développement, tels qu’une réduction de la croissance postnatale et une altération de la réponse
vasomotrice chez les ratons. L'exposition postnatale seule a également induit une altération de la
réponse vasomotrice chez les petits (Angrisani et al., 1988). La toxicité pour le développement et la
diminution du taux de glucose sérique ont toutes deux été considérées comme des effets soupconnés
chez les humains (ATSDR, 2019). Puisque les événements clés liés aux effets sur le développement sont
probablement persistants (voir la section 3.3.2.1 du document principal), les changements biologiques
résultant des 34 premiers jours d’exposition a I'antimoine devraient s’accumuler tout au long de
I'intervalle de non-exposition de 51. Par conséquent, les épisodes d’exposition se chevauchent pour
devenir effectivement continus de juin a ao(t. Cette information est un facteur clé dans I'identification
de la VYR applicable pour le scénario intermittent considéré, comme indiqué a la section E.3.3.3.3.

Comme indiqué aux sections E.3.3.3.1 et E.3.3.3.2, les épisodes d’exposition dans le scénario d’exposition
intermittente (illustré a la figure E.3.3 ci-dessus) a I'antimoine sont réputés se chevaucher pour devenir
effectivement continus tout au long des 92 jours de juin a ao(t. Ainsi, I'exposition quotidienne pendant
toute la durée de I'exposition (de juin a ao(t) devrait étre comparée a une VTR pertinente pour 92 jours.
Une VTR de durée intermédiaire publiée (applicable aux expositions répétées de plus de 30 jours et moins
de 1 an; selon le tableau E.3.1 ci-dessus) de 0,0006 mg Sb/kg pc/jour est pertinente dans ce cas. Se
référer a la section E.3.3.2.3 pour le fondement de cette VTR de durée intermédiaire.

Deux facteurs contribuent a rendre I'exposition interne de ce scénario d’exposition intermittente
effectivement continue :

e [’accumulation continuelle d’antimoine dans le corps au cours des 34 premiers jours (voir la
section E.3.3.3.1).

e La persistance des effets pendant les 51 jours compris entre la premiére période de 34 jours et
la derniére période de 7 jours, méme si le campeur visiteur n’est pas sur le site et que
I’élimination de I’antimoine du corps devrait étre presque terminée en 50 jours (voir la section
E.3.3.3.2).

Le premier facteur entraine une augmentation continue des niveaux d’antimoine dans les tissus tout au
long des 34 premiers jours d’exposition, par conséquent le calcul de la moyenne des doses au cours de
cette période n’est pas approprié. La question de savoir si le deuxieme facteur peut le calcul de la
moyenne des doses pendant les 51 jours de non-exposition dépend du mode d’action impliqué et du
principal déterminant de I'effet toxique. Comme indiqué a la section E.3.3.3.2, la VTR intermédiaire
disponible pertinente pour les 34 premiers jours était fondée sur une diminution des taux de glucose
sérique chez le rat (Poon et al., 1998). Puisque la diminution de la glycémie est généralement
déterminée par la concentration tissulaire (Haber et al., 2016), le calcul de la moyenne des doses n’est
pas recommandé. Le risque de toxicité pour le développement renforce la recommandation de ne pas
calculer la moyenne des doses (voir section 3.2.3 du document principal).
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Puisque la toxicité de I'antimoine est liée a la concentration maximale, le calcul de I’exposition d’un
tout-petit pour un scénario d’exposition unique « continue » de 92 jours serait semblable au calcul du
niveau I-a pour une exposition continue de douze semaines illustré ci-dessus a la section E.3.2.2.2. Par
conséquent, I’exposition quotidienne estimée serait de 0,00016 mg/kg pc/jour pour un visiteur tout-
petit qui camperait sur le site par intermittence de juin a ao(t, avec un niveau d’antimoine dans le sol de
34 mg/kg.

Le QD calculé a I’étape de la caractérisation des risques (dose divisée par la VTR intermédiaire) dépasse
un QD cible de 0,2 lors de I'estimation des risques potentiels dus a I'ingestion d’antimoine dans le sol
pour un tout-petit qui visite le site de maniéere intermittente comme cela est décrit dans la présente
section (section E.3.3).

Dose (mg/kg pc/jour)  0,00016 mg/kg pc/jour

D = = = B
¢ VTR (mg/kg pc/jour) 0,0006 mg/kg pc/jour 0.3

Ce QD dépasse le QD cible de 0,2. Comme indiqué précédemment, 'ERSH devrait également tenir
compte de toutes les autres voies d’exposition opérantes, telles que le contact cutané avec le sol et
I'inhalation de poussiéres diffuses, et comparer I'exposition totale a la VTR avec un QC cible de 0,2. Dans
une ERSH oU les expositions de fond provenant de toutes les sources sont incluses dans les calculs, un
QD cible de 1 peut étre utilisé. En cas de visites annuelles répétées sur le site, 'ERSH devra également
évaluer les risques potentiels associés aux expositions saisonnieres intermittentes qui se répetent
chaque année (voir section E.3.3.4).

Comme indiqué dans les sections E.3.3.3.1 et E.3.3.3.2, les épisodes d'exposition a I'antimoine dans le
scénario d'exposition intermittente (illustré a la figure E.3.3 ci-dessus) sont réputés se chevaucher pour
devenir effectivement continus tout au long des 92 jours de juin a ao(t. Si le campeur conserve le méme
schéma d'exposition chaque année entre juin et ao(t sur le site, les périodes de juin a aolt deviennent
en fait des "épisodes d'exposition" continus. Ces "épisodes d'exposition" de juin a aolt et les intervalles
de non-exposition de septembre a mai deviendraient un scénario d'exposition intermittente
pluriannuelle. La figure E.3.7 présente le schéma temporel d'exposition interne a I'antimoine que le
campeur visiteur subirait dans de telles conditions.
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Figure E.3.7 Schéma d’exposition temporelle interne a I’antimoine subie par un campeur en visite et
résultant d’un séjour d’une semaine répété par intermittence de juin a aoiit chaque année

Mm|J|J|A|s|o|N|[D|J|F|IM|A|M|J|J|A|]S|Oo|N|[D|IJI|F|M|a|M|1 ]|}

]
<2

[ ] = Episode d’exposition

= Intervalle de non-exposition

L'évaluation de niveau I-a de ce scénario d'exposition intermittente pluriannuelle évalue le risque pour
la santé lié a un seul "épisode d'exposition" de juin a ao(t, qui a été complété (décrit a la section
E.3.3.3) et ne sera pas répété. L'étape suivante de I'analyse d'intermittence (niveau II-b) évalue si la
substance chimique ou son effet persisterait pendant I'intervalle de non-exposition de septembre a mai.
Cet intervalle de non-exposition dure 9 mois, ce qui dépasse 50 jours (c.-a-d. 5 t1/2), le minimum requis
pour que I'antimoine soit éliminé de I'organisme. Bien que I'antimoine ne persiste pas physiquement
dans le corps pendant l'intervalle de non-exposition de septembre a mai (c.-a-d. que la substance
chimique est en grande partie éliminée du corps a la fin du mois de mai), pour la méme raison que celle
fournie a la section E.3.3.3.2, les changements biologiques dus a I'exposition a I'antimoine devraient
s'accumuler/progresser au cours de cette période. Par conséquent, |""épisode d'exposition" de juin a
ao(t se chevaucherait avec les "épisodes d'exposition" de juin a ao(t des années suivantes, ce qui
équivaut a un seul scénario d'exposition chronique "continue". Ainsi, une VTR chronique s'applique a
I'ensemble du scénario d'exposition pluriannuel et I'exposition quotidienne doit étre comparée a une
VTR chronique.

Puisqu’il a été établi que la concentration maximale détermine la toxicité de I’antimoine (voir les
sections E.3.2.2.1, E.3.3.3.3), le calcul de I'exposition pour un tout-petit dans le cadre d'un scénario
d'exposition "continue" pluriannuelle serait similaire au calcul du niveau I-a pour une exposition
continue de 12 semaines présenté a la section E.3.2.2.2 ci-dessus. Ainsi, I'exposition quotidienne
estimée (dose) serait de 0,00016 mg/kg pc/jour pour un tout-petit qui camperait sur le site de maniére
intermittente de juin a ao(t pendant plusieurs années avec des niveaux d'antimoine dans le sol de 34

mg/kg.

Le QD est calculé a I'étape de la caractérisation des risques en divisant la dose par la VTR chronique de
0,00014 mg/kg pc/jour (CalEPA, 2016).

_ Dose (mg/kg pc/jour)  0,00016 mg/kg pc/jour

D = = =11
¢ VTR (mg/kg pc/jour) 0,00014 mg/kg pc/jour ’

Le QD résultant de l'ingestion d'antimoine dans le sol pour un tout-petit qui visite le site de maniére
intermittente de juin a ao(t sur une base annuelle dépasse un QD cible de 0,2. Comme indiqué
précédemment, I'ERSH devrait prendre en compte toutes les voies d'exposition opérantes, telles que le
contact cutané avec le sol et I'inhalation de poussieres fugitives, et comparer |'exposition totale a la VTR
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avec un QD cible de 0,2. Dans une ERSH ou les expositions de fond provenant de toutes les sources sont
incluses dans les calculs, un QD cible de 1 peut étre utilisé.

D’aprés cet exemple pratique, 'ERSH peut conclure que le niveau d’antimoine estimé pour le site, avec
une concentration au point d’exposition de 34 mg/kg, a le potentiel de poser un risque pour la santé des
visiteurs exposés pendant 1 semaine tous les 20 jours, avec un intervalle de 51 jours entre la deuxieme
et la troisieme visite (c.-a-d. couvrant un total de 92 jours du premier jour au dernier jour des visites) en
cas d’ingestion de sol. Le risque potentiel pour la santé s’applique aux visiteurs qui répétent le méme
schéma d’exposition chaque année. Tel que mentionné précédemment, I'exemple pratique évalue
uniquement I'exposition par la voie d’ingestion de sol, afin d’illustrer de maniere simplifiée le processus
de caractérisation des risques. Pour délimiter compléetement les risques potentiels pour la santé liés a
I’exposition sur le site, 'ERSH doit prendre en compte toutes les autres voies d’exposition opérantes.

L’ERSH doit fournir une justification scientifique propre a chaque CPP, en veillant a ce que le résumé
toxicologique comprenne des informations sur les VTR chroniques et les VTR non chroniques (p. ex., a
court terme) correspondant aux périodes d’exposition. On doit également s’assurer que les expositions
intermittentes (p. ex., expositions mensuelles répétées), ainsi que toutes les voies d’exposition ont été
prises en compte lors de la phase de caractérisation des risques de I'ERSH, selon ce qui est pertinent
pour chaque site.

L’ATSDR (2019) fournit un MRL aigu de 1 mg Sb/kg pc/jour, gu’elle définit comme applicable a une
période d’exposition pouvant aller jusqu’a 14 jours. Ce MRL respecte la définition établie dans le présent
document concernant une VTR court terme (c.-a-d. > 24 heures et jusqu’a 30 jours) et peut donc
s’appliquer a une période d’exposition de moins de deux semaines. Ce MRL est basé sur une étude (NTP,
1992; Dieter et coll., 1991), dans laquelle des souris ont été exposées au tartrate d’antimoine et de
potassium (TAP) dans I'eau potable pendant 14 jours. L'étude a permis d’identifier une NOAEL de 99 mg
Sb/kg pc/jour fondée sur une incidence accrue d’ulcération focale dans le préestomac. Un facteur
d’incertitude total de 100 a été appliqué (10 pour I'extrapolation interspécifique; 10 pour la variabilité
humaine) pour calculer cette VTR.

Une autre étude portant sur un effet sur le développement a été examinée aux fins de cet exemple
pratique. ECCC et SC (2020) ont noté un léger retard dans le développement du squelette feetal basé sur
une étude de 14 jours portant sur le développement menée avec de I’hexahydroxoantimonate de
sodium (ECHA, 2014), et ont adopté la NOAEL de 49 mg Sb/kg pc/jour comme point de départ. Dans
cette étude, des rates gravides ont recu par gavage (intubation) des doses de 0, 100, 300 et 1000 mg/kg
pc/j dans du Methocel une fois par jour du 6° au 19° jour de la gestation. Ce point de départ peut
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potentiellement étre adopté pour calculer une VTR pouvant étre appliquée a une période d’exposition
de 14 jours.

Cependant, dans sa récente publication, 'ECHA (2024) a conclu que les effets sur le retard squelettique
observés dans I'étude de toxicité pour le développement prénatal avec I'hexahydroxoantimonate de
sodium étaient d’importance toxicologique faible ou minimale. Les effets observés sur le retard
d’ossification sont considérés comme des résultats courants et de nature spontanée, qui peuvent étre
facilement réparés lors du remodelage postnatal et qui ne sont pas mécaniquement liés a une
malformation (Carney and Kimmel, 2007). Ces effets ont été observés uniquement en petit nombre, la
plupart des incidences n’étant que légérement supérieures aux niveaux de contréle historiques (ECHA,
2024). De plus, il existe des preuves que les effets pourraient étre plutot secondaires et liés a la
perturbation de ’lhoméostasie du calcium chez les meres plutot qu’a un effet direct de la substance
d’essai sur le développement osseux des foetus, bien qu’aucune toxicité maternelle n’ait été mise en
évidence dans I'étude (ECHA, 2024). La forte prévalence de cette observation également parmi les
témoins et I'absence d'autres effets indésirables critiques chez les foetus renforcent la position selon
laquelle les effets observés ne démontrent pas d'effet indésirable sur le développement du feetus
(ECHA, 2024). Ainsi, de ce fait, le MRL aigu de ’ATSDR de 1 mg Sb/kg pc/jour a été utilisé dans le présent
exemple pratique.

E.3.4.2 VTR de durée intermédiaire pour I'antimoine

Deux VTR peuvent potentiellement étre appliquées a une période d’exposition intermédiaire de plus

de 30 jours et jusqu’a 364 jours, soit le MRL intermédiaire de I’ATSDR (2019) de 0,0006 mg Sb/kg pc/jour
et la RfD subchronique provisoire de I’'US EPA (2008) de 0,0004 mg Sb/kg pc/jour. L’US EPA (2008) a
adopté la RfD orale chronique qu’elle a développée en 1987 a titre de RfD subchronique provisoire.
Puisque la RfD orale chronique de I’'US EPA (1987) est basée sur I’étude de Schroeder et al. (1970), qui
est jugée moins idéale pour le développement de la VTR (voir I'explication a la section E.3.4.3), le MRL
intermédiaire de ’ATSDR (2019) de 0,0006 mg Sb/kg pc/jour est adopté comme VTR intermédiaire pour
cet exemple pratique. L’ATSDR (2019) a basé son MRL sur une diminution du taux de glucose sérique
chez les rats femelles (Poon et al., 1998) exposés a I’APT dans |'eau potable pendant 13 semaines et a
appliqué un facteur d’incertitude total de 100 (10 pour I’extrapolation des animaux aux humains; 10
pour la variabilité humaine).

E.3.4.3 VTR chronique pour I'antimoine
E.3.4.3.1 VTR publiées sur I'antimoine prises en considération
a) RfD chronique de I’US EPA (1987)

La RfD chronique de I'US EPA (1987) de 0,0004 mg Sb/kg pc/jour est fondée sur une LOAEL de 0,35 mg
Sb/kg pc/jour basée sur une durée de vie réduite, une altération de la glycémie et des taux de
cholestérol sérique rapportés dans une étude sur les rats par Schroeder et al. (1970). Schroeder et al.
ont exposé des rats males et femelles a 0 ou 5 mg/L d’APT dans ’eau potable depuis le sevrage jusqu’a
la mort (environ 1000 jours). Un facteur d’incertitude total de 1000 (10 pour la conversion
interspécifique, 10 pour protéger les individus sensibles et 10 pour tenir compte de I'utilisation d’une
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LOAEL en I'absence d’'une NOEL) a été appliqué pour calculer cette VTR. Les études de Schroeder et al.
demeurent les seules études de toxicité orale chronique menées sur des composés d’antimoine.

b) DIT de SC(2023)

SC (2023) a élaboré une recommandation pour la qualité de I'eau potable en se fondant sur une DJT
calculée a I'aide de la NOAEL de 0,06 mg Sb/kg pc./jour rapportée dans une étude d’exposition
subchronique chez le rat par Poon et al. (1998) en raison des changements histologiques observés dans
le foie. Un facteur d’incertitude total de 300 a été appliqué (10 pour la variation intraspécifique, 10 pour
la variation interspécifique et 3 pour I'utilisation d’une étude subchronique), ce qui a donné une DJT de
0,0002 mg Sb/kg pc/jour.

Poon et al. (1998) ont exposé des rats (15 par sexe et par dose) a 0, 0,5, 5,0, 50 et 500 mg/L d’APT dans
I’eau potable (correspondant a 0,06, 0,56, 5,58, 42,17 mg sb/kg pc/jour chez les males et 0,06, 0,64,
6,13, 45,69 mg Sb/kg pc./jour chez les femelles) pendant 90 jours. Dix animaux par sexe ont été ajoutés
au groupe témoin et a celui recevant la dose la plus élevée et ont recu de I'eau du robinet pendant 4
semaines supplémentaires de rétablissement pour observation. Bien que les auteurs n’aient observé
aucun signe clinique de toxicité chez aucun animal, ils ont noté des changements histologiques dans
certains organes internes tels que le foie, la thyroide, la rate, le thymus et I’'hypophyse. Certains de ces
changements (notamment dans la thyroide) ont été jugés adaptatifs par nature et certains ont montré
une tendance apparente liée a la dose (comme |'augmentation de |’anisocaryose hépatique [c.-a-d., une
variation de taille et de forme des noyaux] atteignant une sévérité modérée dans les groupes exposés a
des doses élevées). Les auteurs ont noté une diminution du glucose sérique liée a la dose chez les rats
femelles commencant a 0,6 mg/kg pc/jour et atteignant une signification statistique dans le groupe
ayant recgu la dose la plus élevée. lls ont observé une accumulation marquée d’antimoine liée a la dose
dans les globules rouges et la rate a partir de 0,6 mg/kg pc/jour chez les males et les femelles;
I"accumulation dans la rate a persisté chez les animaux ayant recu de fortes doses pendant la période de
rétablissement. Les autres effets notés comprennent : une diminution du nombre de globules rouges et
de plaquettes avec une augmentation du volume globulaire moyen chez les males recevant de fortes
doses; une réduction du gain de poids corporel, ainsi qu’une réduction de la consommation de
nourriture et d’eau dans les groupes recevant de plus fortes doses. En se fondant sur les changements
histologiques, I'accumulation marquée d’antimoine dans la rate et les globules rouges et les
changements biochimiques (c.-a-d., la diminution du taux de glucose sérique chez les rats femelles),
Poon et al. (1998) ont choisi le niveau de 0,06 mg Sb/kg pc/jour comme NOAEL pour cette étude.

c) DIT de 'OMS (2003)

L’OMS (2003) a utilisé I’étude de Poon et al. (1998), mais a calculé sa DJT basé sur la NOAEL de 6,0 mg
Sb/kg pc/jour suggérée par Lynch et al. (1999) basée la réduction du gain de poids corporel et la
réduction de consommation d’eau et de nourriture. L'application d’un facteur d’incertitude total de
1000 (100 pour les variations interspécifiques et intraspécifiques et 10 pour I'utilisation d’'une étude
subchronique) a la NOAEL a donné la DJT.
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d) RfD de la CalEPA (2016)

La RfD chronique de la CalEPA (2016) et le MRL intermédiaire de I’ATSDR (2019) étaient également
basés sur les données de Poon et al. (1998). La CalEPA (2016) a noté I'anisocaryose hépatique chez les
rats males comme principal effet sur la santé, comme en témoignent des preuves de Iésions hépatiques
et d’altération du métabolisme hépatique chez les humains en raison de I'exposition a I'antimoine liée
au traitement de la leishmaniose et chez les animaux dans des études a doses répétées avec de
I"antimoine. De plus, I'anisocaryose hépatique a été documentée comme une lésion liée a des
traitements chez les animaux, suivis d’une exposition a d’autres xénobiotiques comme |’"hydroquinone
(NTP, 1989) et le toxaphene (ATSDR, 2014). La CalEPA (2016) a calculé un point de départ de 0,14 mg
Sb/kg pc/jour (BMDL) sur la base d’un niveau de réponse prédéfini de 10 % (au lieu de 5 %) par rapport
au niveau de fond, car les effets observés étaient considérés comme légers et d'importance biologique
minimale. Un facteur d’incertitude total de 1000 (10 pour I'extrapolation interspécifique, 30 pour la
variation dans la population humaine, V10 pour I'extrapolation de I'exposition subchronique a
I’exposition tout au long de la vie) a été appliqué au point de départ pour calculer la RfD chronique de
0,00014 mg Sb/kg pc/jour.

e) Evaluation préalable d’ECCC et de SC (2020)

Dans le cadre du Plan de gestion des produits chimiques, ECCC et SC (2020) ont évalué les risques de
onze substances contenant de I'antimoine pour la santé humaine et I'’environnement a I'aide d’'une
approche d’évaluation préalable. ECCC et SC (2020) ont adopté la NOAEL de 49 mg Sb/kg pc/jour basée
sur un léger retard dans le développement du squelette feetal rapporté dans une étude sur le
développement menée avec de I'hexahydroxoantimonate de sodium (ECHA, 2014) comme point de
départ. Ce point de départ a été utilisé pour caractériser les risques pour la santé dans la population
générale canadienne associés a I'exposition orale a des substances contenant de I'antimoine provenant
de milieux environnementaux, d’eau potable, d’aliments et de produits de consommation. La
caractérisation des risques a utilisé une approche de marge d’exposition et aucune DJT n’a été calculée.

Comme il existe une incertitude quant a la forme d’antimoine a laquelle les gens sont exposés dans des
produits de consommation, I'évaluation d’ECCC et de SC (2020) a supposé que les consommateurs sont
exposés a des composés d’antimoine trivalents ou tétravalents, a I'exception de I’APT et du trichlorure
d’antimoine. Ainsi, les données sur la toxicité du TAP et du trichlorure d’antimoine n’ont pas été jugées
pertinentes pour la caractérisation des risques. Il convient de noter que I’évaluation dans le cadre du Plan
de gestion des produits chimiques est axée sur I'exposition de la population canadienne et qu’elle n’est
généralement pas propre a un emplacement. D’autre part, les évaluations des risques effectuées pour les
sites contaminés sont propres a un site, généralement avec des concentrations environnementales
beaucoup plus élevées que les concentrations typiques dans I’environnement canadien. Ces sites
pourraient étre contaminés en raison d’activités industrielles et d’autres activités anthropiques. Puisque
le TAP a été utilisé dans la transformation du textile et du cuir, comme insecticide et ingrédient médicinal,
et qu’il est détecté dans de nombreux produits, le TAP peut étre une source potentielle de contamination
par I'antimoine sur les sites. Par conséquent, le TAP peut étre considéré comme pertinent dans le
contexte des évaluations des risques liés aux sites contaminés. L’antimoine trivalent (comme le TAP et le
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trichlorure d’antimoine) peut étre plus toxique que I'antimoine pentavalent (OMS, 2003). Le point de
départ identifié dans des études animales avec le TAP (Schroeder et al., 1970; Poon et al., 1998; Lynch et
al., 1999) est beaucoup plus faible que celui identifié avec I'hexahydroxoantimonate de sodium (ECCC et
SC, 2020), qui est pentavalent, et il protége donc pour toutes les formes d’antimoine. Par conséquent,
pour les besoins de cet exemple pratique, un point de départ basé sur I'exposition au TAP a été choisi, ce
qui est conforme aux approches utilisées pour les VTR de courte durée (c.-a-d. les VTR a court terme et
intermédiaire) actuellement disponibles.

Schroeder et al. (1970) et Poon et al. (1998) ont exposé des animaux au TAP dans I’eau potable. Ces
études servent de sources de données pour les VTR publiées a ce jour. Lynch et al. (1999) et CalEPA
(2016) ont identifié un certain nombre de limites dans I’étude Schroeder et al. (1970), ce qui rend
I’étude moins idéale pour le développement de VTR. Voici certaines des limites notées : 1) dose unique
qui n’a pas fourni une relation dose-réponse claire; 2) perte d’animaux due a une infection, en omettant
de prendre en compte I'impact différentiel de I'infection sur la durée de vie des animaux; 3) défauts et
incohérences dans I'utilisation des données de contréle pour les comparer a I'impact découlant du
traitement au TAP; et, 4) évaluation limitée de la toxicité et absence de preuve de toxicité pour justifier
la diminution de la durée de vie. D’autre part, I'étude de Poon et al. (1998) a utilisé des doses multiples
de TAP, a surveillé beaucoup plus de parameétres et a noté des effets a des concentrations beaucoup
plus faibles que I'étude de Schroeder et al. (1970). Par conséquent, la RfD de I’'US EPA (1987) n’a pas été
choisie comme VTR chronique pour cet exemple pratique.

SC (2023), 'OMS (2003) et la CalEPA (2016) ont toutes calculé leur VTR en se basant sur I’étude de Poon
et al (1998). Comme cela est mentionné a la section E.3.4.3. 1, 'OMS a calculé sa DJT en s’appuyant sur
une NOAEL basée sur la réduction du gain de poids corporel, et la réduction de la consommation
d’aliments et d’eau. D’autre part, SC (2023) et la CalEPA (2016) ont tous deux déterminé qu’il existait
d’autres effets nocifs (notamment des effets sur le foie) a des doses plus faibles et ont calculé leur VTR
en conséquence. La NOAEL utilisée par I'OMS (2003) est de deux ordres de grandeur supérieure a la
NOAEL identifiée pour les effets sur le foie (Poon et al., 1998). Compte tenu des preuves croissantes a
I"appui de lésions hépatiques chez les humains et dans les études animales a doses répétées, ainsi que
de la documentation de I'anisocaryose hépatique en tant que réponse toxique a d’autres substances
chimiques (CalEPA, 2016), la DIJT de 'OMS (2003) n’est pas non plus utilisée dans cet exemple pratique.

La DJT de SC (2023) de 0,0002 mg et la RfD de la CalEPA (2016) de 0,00014 mg Sb/mg pc/jour sont de
valeur similaire. La RfD de la CalEPA (2016) ayant été élaborée a I'aide d’une modélisation de la dose
repére basée sur les données brutes originales, elle a été utilisée comme VTR chronique dans I'exemple
pratique sur I'antimoine a des fins d’illustration.
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Cette section présente une bréve justification concernant le calcul de la moyenne des doses d'exposition
au TCE. La question de savoir si le calcul de la moyenne des doses est approprié est influencée par le
principal déterminant des effets toxiques pour une substance chimique individuelle a I'aide
d’informations provenant des études clés citées dans le contexte de I'élaboration d’une VTR pour une
durée particuliére.

Il faut noter qu'a I'occasion, SC prend connaissance de nouvelles données cruciales, toxicologiques ou
autres, qui dictent la nécessité de réviser la VTR de SC (2021 ou la version la plus récente) pour une
substance donnée afin d'assurer la protection de la santé de la population canadienne. Dans un tel cas,
la révision de la VTR pourrait ultérieurement nécessiter un changement dans I'approche d’évaluation
des risques liés aux expositions de courte durée et intermittentes a des fins de cohérence avec la VTR.

Les principaux effets sur la santé résultant de I’exposition au TCE par ingestion, inhalation et contact
cutané sont la toxicité pour le développement, la reproduction, le foie, les reins, le systeme immunitaire
et le systeme nerveux, ainsi que le cancer. Les effets sur le développement, le thymus et le systéeme
immunitaire sont actuellement considérés comme les effets sur la santé qui se produisent aux niveaux
les plus bas et constituent la base de la VTR de HC (2021) pour le TCE.

Il n'est pas recommandé de calculer la moyenne des doses d'une exposition de courte durée sur une
période plus longue pour une substance lorsque la VTR est basée sur des effets tératogénes au cours
d'une période critique du développement (par exemple, malformations cardiaques dues a un
développement anormal du feetus). Par exemple, une augmentation de l'incidence des anomalies
cardiaques a été observée chez les foetus de rates enceintes exposées au TCE par I'intermédiaire de I'eau
potable (Johnson et al., 2003 ; Dawson et al., 1993). Des données épidémiologiques chez I'humain font
également état d'associations entre |'exposition au TCE in utero et un risque accru de malformations
cardiaques congénitales (Bove et al., 1995 ; Bove 1996 ; Forand et al., 2012 ; Goldberg, 1990 ; Yauck et
al., 2004). L'US EPA a publié une analyse du poids de la preuve sur |'exposition gestationnelle au TCE et
les malformations cardiaques congénitales (Makris et al., 2016). Cet article publié et évalué par les pairs
fournit un résumé et une évaluation systématique de la littérature disponible, y compris des études
épidémiologiques, des études de toxicité animale et des études mécanistes. Cette évaluation
systématique a servi de base a la récente détermination par I'US EPA de I'ensemble de la preuve positive
selon laquelle I'exposition au TCE peut entrainer des malformations cardiaques congénitales chez les
humains (US EPA, 2020). D'apreés les informations disponibles, si une personne enceinte est exposée a
des niveaux élevés de TCE au cours des huit semaines cruciales pendant lesquelles le coeur du feetus se
développe (Stanford Medicine Children's Health, 2023 ; University of Rochester Medical Center, 2023), il
existe un risque d'augmentation de l'incidence des malformations cardiaques congénitales chez le
foetus.

Outre les effets sur le développement, une exposition de courte durée a des concentrations élevées de
TCE peut entrainer des effets sur le systéme nerveux central (SNC). Des effets sur la fonction
neurocomportementale et une dépression du SNC (étourdissements, vertiges ou Iéthargie) ont été

196



rapportés chez des humains exposés a des concentrations élevées sur de courtes durées (US EPA
National Advisory Committee for Acute Exposure Guideline Levels for Hazardous Substances, 2009).
Outre les effets anesthésiants a des concentrations élevées, I'exposition au TCE chez I'humain a
également été associée a des troubles neurodégénératifs (US EPA, 2011). Ces effets neurologiques ont
été confirmés par des études animales. Kishi et al. (1993) ont rapporté des effets dépendant de la
concentration chez des rats Wistar males exposés au TCE dans |'air, des doses plus élevées étant
associées a une dépression marquée du SNC et a I'anesthésie. Un certain nombre d'autres études de
neurotoxicité animale ont fait état d'effets sur le systéeme vestibulaire central et le nerf trijumeau, d'une
ototoxicité, d'une incapacité a maintenir la posture et de convulsions (Niklasson et al., 1993 ; Crofton et
Zhao, 1997 ; Arito et al., 1993 ; US EPA, 2011). Selon I'OMS (2010), les effets neurologiques aigus du TCE
peuvent étre davantage liés aux concentrations sanguines maximales qu'a la dose totale. Cette
constatation vient étayer la recommandation de ne pas calculer la moyenne des doses pour les
expositions de courte durée et intermittentes au TCE.

La recommandation de ne pas calculer la moyenne des doses de TCE s'applique aux expositions
associées a toutes les utilisations des sols, y compris |'utilisation commerciale/industrielle des sols (c'est-
a-dire que I'ET est de 1 pour toutes les utilisations des sols et toutes les durées d'exposition).
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ANNEXE F  CATEGORISATION DES SUBSTANCES CHIMIQUES BASEE SUR LEUR
DEMI-VIE

Cette annexe traite des approches permettant de déterminer la demi-vie d’élimination d’une substance.
La demi-vie d’élimination, également appelée demi-vie biologique, est le temps nécessaire pour que la
substance présente dans I'organisme diminue de 50 % (c’est-a-dire de moitié). Cette mesure est utile
pour déterminer le taux d’élimination d’une substance. Apres cing demi-vies d’élimination, on estime
gu’environ 97 % de la substance a été éliminée de I'organisme, ce qui est considéré comme une
élimination quasi complete (lto, 2011).

Les substances ont des demi-vies d’élimination variables. Les substances chimiques présentes dans
I’environnement dont la demi-vie d’élimination varie de quelques mois a plusieurs années sont
généralement considérées comme ayant une longue demi-vie.

L'identification des demi-vies est un aspect nécessaire des analyses des expositions intermittentes, car il
est important de déterminer la présence et le niveau résiduel d’'une substance chimique dans
I’organisme pendant I'intervalle de non-exposition avant la prochaine exposition. Cette information est
utilisée conjointement avec I'évaluation de la persistance des effets de I’évaluation de la toxicité afin de
déterminer si une VTR de plus longue durée s’applique a I'ensemble du scénario d’exposition
intermittente pour chaque substance chimique examinée. Il est a noter que l'intervalle de non-
exposition le plus court du scénario intermittent sur le site s’appliquerait dans I’évaluation. Par exemple,
des personnes peuvent se trouver sur un site contaminé par périodes de deux semaines suivies de deux
semaines hors du site en juillet et ao(t, puis retourner sur le site I'année suivante. Dans cet exemple,
|’évaluation tiendrait compte de la réexposition aprées les intervalles de non-exposition de deux
semaines en été, et de la réexposition I'année suivante. Reportez-vous a la section 3.3.2.1 du document
principal pour obtenir des orientations sur la facon de déterminer si les épisodes d’exposition se
chevauchent pour devenir effectivement continus et si une VTR de plus longue durée s’applique a
I’ensemble du scénario d’exposition intermittente.

Cette annexe fournit des orientations sur les approches permettant d’identifier les données relatives a la
demi-vie d’élimination et de catégoriser une substance chimique comme ayant une demi-vie « longue »
ou « courte » par rapport a un intervalle de non-exposition sur un site contaminé fédéral. Il est a noter
gue pour les analyses des expositions intermittentes, la terminologie « courte » et « longue » est relative
a l'intervalle de non-exposition dans le scénario d’exposition propre a chaque site. Par conséquent, si
I'intervalle entre les épisodes d’exposition est de neuf mois, la définition des demi-vies « courte » et

« longue » peut différer de la définition utilisée lorsque I'intervalle de non-exposition est de deux
semaines.

L’ERSH relative a un site contaminé comprenant une évaluation de I'exposition intermittente nécessite
la prise en compte des données sur la demi-vie d’élimination propres a chaque substance chimique, si
elles sont disponibles. Le calcul de la demi-vie est souvent subjectif et dépend fortement de la
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conception de I'étude expérimentale et de la capacité d’analyse, de sorte que les données sur la demi-
vie propres a chaque substance chimique devraient inclure des références a la documentation
scientifique utilisée pour permettre un examen technique. L’ERSH doit fournir de I'information sur le
comportement de la substance chimique, en appliquant les principes décrits dans les paragraphes
suivants.

S’il n’existe aucune donnée sur la demi-vie d’'un CPP dans la documentation publiée, une évaluation par
catégorie de sa demi-vie (p. ex. « longue » ou « courte » par rapport a l'intervalle de non-exposition)
peut étre basée sur la structure chimique et les renseignements toxicologiques de base de la substance,
y compris les données mécanistes. Lorsque les données relatives a la distribution indiquent que la
substance chimique s’accumule ou est stockée dans un organe ou un tissu, I'organe ou le tissu dans
lequel la substance chimique s’accumule peut étre une cible de la toxicité (p. ex., le cadmium dans les
reins [OMS, 2011]). La prise en compte de la libération future de la substance stockée peut également
étre pertinente pour I'ERSH. Par exemple, lorsque le plomb est stocké dans les os, il peut &tre libéré plus
tard dans la vie en raison de la résorption osseuse ou de la mobilisation du plomb, notamment pendant
la grossesse, la période post-partum et I'allaitement (Gulson et al., 2016; Gulson, Taylor et Eisman, 2016;
SC, 2019; ATSDR, 2020). La libération provenant des os peut entrainer une augmentation des
concentrations de plomb dans le sang résultant d’expositions antérieures qui viennent s’ajouter a la
dose interne associée a I'exposition propre au site.

Si aucune information n’est disponible sur la demi-vie ou la distribution de la substance chimique, le Kee
(coefficient de partage octanol-eau) de la substance chimique peut étre utilisé pour fournir des
informations sur la propension d’une molécule organique a avoir une longue demi-vie. Le Ko est une
mesure de la lipophilie d’'une substance chimique ou de sa propension a se distribuer dans les graisses,
plutét que dans le cytosol cellulaire (OCDE, 2002). Plus la substance chimique est lipophile, plus la valeur
du Kee est élevée. Un log Koe égal ou supérieur a 5 peut étre interprété comme indiquant une probabilité
d’accumulation dans les graisses (Réglement sur la persistance et la bioaccumulation, 2000) et par
conséquent une tendance a avoir une longue demi-vie dans I'organisme (Sarver et al., 1997). Cependant,
cette approche peut étre trop prudente, car elle ne tient pas compte de I'élimination par
biotransformation chimique (p. ex., le métabolisme), et il convient d’étre prudent lorsque I'on se base
uniquement sur le Kqe pour estimer les catégories de demi-vie (OCDE, 2002). Puisque la
biotransformation peut affecter la demi-vie d’une substance chimique, toutes les données disponibles
sur la biotransformation d’une substance chimique doivent étre prises en compte dans I'évaluation. Le
rapport doit inclure une justification propre a la substance chimique pour toute estimation de la demi-
vie. Si les données disponibles sont insuffisantes pour estimer la demi-vie du CPP, il serait prudent de
catégoriser la substance chimique comme ayant une « longue » demi-vie et de supposer qu’elle resterait
dans I'organisme pendant les intervalles de non-exposition. Ainsi, une VTR de plus longue durée serait
applicable a I'ensemble du scénario d’exposition a cette substance chimique.

Cette section explique brievement la fagcon dont la demi-vie d’'une substance chimique informe
I’évaluation des risques si des personnes sont exposées par intermittence a des substances chimiques
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sur un site. Cet exposé est illustré a I'aide d’un exemple ol chaque intervalle de non-exposition est
d’une durée de deux semaines ou plus. L’analyse ci-dessous serait applicable si I'intervalle de non-
exposition est de six mois. Cependant, si I'intervalle de non-exposition est inférieur a deux semaines,
I"analyse sera différente.

La catégorisation de la demi-vie de chaque substance chimique dépend du scénario d’exposition
intermittente envisagé dans I'ERSH. La catégorisation permet a I’évaluateur ou I'évaluatrice des risques
de déterminer si la substance chimique sera éliminée de I'organisme pendant l'intervalle de non-
exposition ou si la substance chimique persistera dans I'organisme jusqu’a la prochaine exposition. Cette
guestion est importante pour évaluer |'exposition des personnes et pour déterminer la VTR appropriée a
utiliser, car il ne serait pas approprié d’utiliser une VTR de plus courte durée si I'exposition est en fait
chronique (p. ex., persiste dans I'organisme entre les épisodes d’exposition externe).

Les personnes sont confrontées a une exposition de fond a de nombreux CPP présents dans
I’environnement, notamment dans les aliments, I'eau, les produits de consommation, le sol et I'air. La
guantité ou la concentration de ces substances dans le corps humain a un moment donné reflete la
charge corporelle résultant d’une exposition de fond constante. Lorsque des personnes visitent des sites
contaminés et sont exposées a un CPP, la quantité ou la concentration du CPP dans le corps augmente. Il
faut environ cinq demi-vies biologiques (ou d’élimination) pour que la concentration du CPP dans
I’organisme atteigne un nouvel état d’équilibre (Ito, 2011). Si les personnes quittent le site et que
I’exposition au CPP cesse, la concentration du CPP dans I'organisme diminuera progressivement. Il faut
environ 5 demi-vies biologiques pour que la concentration du CPP dans I'organisme revienne au niveau
de référence initial en raison de I’élimination quasi compléte de la dose supplémentaire provenant de
I’exposition sur le site (Ito, 2011). Si les personnes reviennent sur le site de maniére intermittente, la
guestion de savoir si I'exposition supplémentaire a un CPP provenant du site est éliminée de |'organisme
pendant l'intervalle de non-exposition dépend du fait que I'intervalle de non-exposition est supérieur ou
non a 5 demi-vies d’élimination. L'importance de la charge corporelle n’a aucune incidence sur la
guestion de savoir si I'exposition supplémentaire au CPP découlant de la visite sur le site disparaitrait
complétement de I'organisme pendant I'intervalle de non-exposition précédant le retour sur le site. Si
I'intervalle entre les visites est inférieur a cinq demi-vies biologiques, I'exposition interne serait
déterminée par la nouvelle concentration du CPP a I’état d’équilibre dans I'organisme (c.-a-d., la somme
du niveau de référence initial et du niveau ajouté en raison de la nouvelle exposition).

L’approche utilisée dans une ERSH doit protéger la santé et inclure toutes les données pertinentes. Le
tableau F.1 fournit une liste de certains CPP courants présents sur les sites contaminés, leurs demi-vies
d’élimination estimées et leur catégorisation de demi-vie (c.-a-d., « courte » ou « longue » par rapport a
I'intervalle de non-exposition). Pour chacune des substances chimiques inscrites dans ce tableau, le ou
les documents pertinents ont été examinés pour obtenir de I'information sur les demi-vies d’élimination
de la substance chimique et de ses métabolites aprés une exposition par voie orale ou par inhalation®.
Pour la plupart des substances chimiques répertoriées, de I'information sur la demi-vie chez les humains

6 Pour I'exposition cutanée, le temps requis pour I’absorption cutanée devrait étre pris en compte ainsi que le
temps indiqué pour I’élimination de la substance chimique et de ses métabolites de I'organisme. Une approche
similaire s’applique aux substances chimiques inhalées qui sont lentement absorbées par les poumons.
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était disponible. Lorsqu’aucune donnée sur la demi-vie dans I'ensemble de I'organisme humain n’était
disponible, les données sur la demi-vie pour les espéces animales expérimentales les plus pertinentes
(ou les espéces ayant la demi-vie la plus longue) ont été adoptées. Lorsqu’aucune information sur la
demi-vie d’'une substance chimique d’intérét n’est disponible, on devrait supposer que la substance
chimique a une « longue » demi-vie par rapport a l'intervalle de non-exposition afin de ne pas sous-
estimer le risque potentiel dans une ERSH. Il est a noter que pour certaines substances, comme le
styrene et le chlorure de vinyle dans le tableau F.1, les demi-vies sont « courtes » ou « longues » selon la
durée des intervalles de non-exposition.

L’évaluation des risques doit identifier la demi-vie et calculer a quel moment la substance chimique
serait effectivement éliminée de I'organisme. A condition que les mécanismes d’élimination soient
monophasiques et n'aient pas été saturés (c.-a-d., une élimination de premier ordre), un intervalle de
non-exposition de cing demi-vies élimine environ 97 % de la substance chimique ou du métabolite actif
de I'organisme, ce qui est considéré comme une élimination quasi compléte (Ito, 2011). Par exemple,
dans le cas des substances chimiques ayant une demi-vie de 60 heures (2,5 jours) ou moins, cing demi-
vies correspondent a 12,5 jours ou moins. Un intervalle de non-exposition de deux semaines (14 jours)
serait suffisant pour éliminer ces substances chimiques ou métabolites de I'organisme. Dans un scénario
d’exposition intermittente avec au moins deux semaines entre les expositions, ces substances chimiques
(c.-a-d. ayant des demi-vies de 60 heures ou moins) seraient considérées comme ayant des demi-vies

« courtes » par rapport a l'intervalle de non-exposition. Par conséquent, on peut supposer que ces
substances chimiques ou ces métabolites sont éliminés de I'organisme (élimination quasi compleéte, c.-a-
d. élimination a >97 % de la substance chimique et de ses métabolites) entre les expositions. La prise en
compte du temps entre les expositions devrait également inclure le potentiel d’exposition de fond a la
méme substance chimique (p. ex., aliments, eau et sol) ou d’exposition sur d’autres sites contaminés.

L’ERSH doit tenir compte des populations sensibles qui peuvent avoir une période d’élimination plus
longue, selon le cas. Par exemple, les personnes agées peuvent avoir une clairance rénale plus lente que
les populations plus jeunes (Weinstein et Anderson, 2010; Zhang et al., 2013; Glassock et Rule, 2016;
Aaseth et al., 2021).

Tableau F.1 Demi-vies biologiques par voie orale ou par inhalation de certaines substances chimiques
et leur catégorisation par rapport a l'intervalle de non-exposition entre les épisodes d’exposition
consécutifs

Catégorisation des demi-vies

US EPA (2011)

Substance s .
chimique Demi-vie Référence Intervalle de Intervalle de | Intervalle de
biologique non-exposition | non-exposition |non-exposition
de 2 semaines de 2 mois de 6 mois
. . Lai et al. (2005
Arsenic inorganique | 300 heures ( ) « longue » « longue » « courte »

Benzene 13-31 heures | OMS/PISSC « courte » « courte » « courte »
Benzo[a]pyrene 22-30 heures | ATSDR (1995) « courte » « courte » « courte »
Bore ~24 heures ATSDR (2010a) « courte » « courte » « courte »
Cadmium 10-33 ans OMS (2011) « longue » « longue » « longue »
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Catégorisation des demi-vies
Substance Demi-vie L
i Référence Intervalle de Intervalle de | Intervalle de
chimique biologique .. - .
non-exposition | non-exposition [non-exposition
de 2 semaines de 2 mois de 6 mois

Ethylbenzéne 25 heures ATSDR (2010b) « courte » « courte » « courte »
Plomb 10-30 ans SC (2013, 2021) « longue » « longue » « longue »
BPC 4,6-41 ans Seegal et al. « longue » « longue » « longue »
PCDD/PCDF 2-15 ans ATSDR (1998) « longue » « longue » « longue »
Perfluorooctanoate

2,1-8,5 ans ATSDR (2021) « longue » « longue » « longue »
(APFO)
Sulfonate de
perfluorooctane 3,1-7,4 ans ATSDR (2021) « longue » « longue » « longue »
(SPFO)
Styrene 2-5 jours ATSDR (2010c) « longue » « courte » « courte »
Tétrachloroéthyléne | 6 jours ATSDR (2019)US « longue » « courte » « courte »
Chlorure de vinyle 30 jours CIRC (2012) « longue » « longue » « courte »
Xyléne 20 heures ATSDR (2007) « courte » « courte » « courte »
Zinc 376 jours Watson et al. « longue » « longue » « longue »

En cas d’exposition intermittente a des substances chimiques, il est également important de tenir
compte de la persistance du ou des effets biologiques subnocifs qui se produisent et peuvent étre
présents aprés la fin de la période de non-exposition (figures 1.1 et 3.5). Cette analyse impliquerait un
examen complet des études toxicologiques. L’analyse évaluerait la possibilité que ces effets biologiques
continuent d’étre présents a la fin de I'intervalle de non-exposition avant que la personne ne soit
exposée de nouveau, ainsi que la possibilité que ces effets progressent davantage si ce profil
d’exposition se répete de maniére intermittente.
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ANNEXE G L’AMORTISSEMENT DE L’EXPOSITION

Dans une évaluation des risques liés aux sites contaminés, I'amortissement de I'exposition (aussi appelé
« dose moyenne ») peut étre défini comme la moyenne mathématique d’une courte période
d’exposition sur une période plus longue (p. ex., une exposition d’un jour amortie sur une semaine ou
une exposition de six mois amortie sur une année). Puisque cette pratique consiste a calculer la
moyenne de la dose totale recue au cours d’une période d’exposition plus courte sur une plus longue
période, y compris une ou des périodes de non-exposition, ce calcul mathématique peut sous-estimer
I’exposition quotidienne réelle qu’une personne peut recevoir a partir de milieux environnementaux.
Bien que cette pratique puisse étre acceptable pour certains scénarios d’exposition et certaines
substances, elle peut sous-estimer le risque potentiel a des expositions élevées pour d’autres
substances. Par conséquent, SC ne recommande pas 'amortissement de I’exposition dans une ERSH
pour un site du PASCF, a moins qu’il ne soit appuyé par une analyse rigoureuse propre a la substance
chimique. L’analyse présentée devrait inclure des aspects comme la persistance (p. ex., 'accumulation
au fil du temps), la toxicocinétique, la toxicodynamique et les valeurs toxicologiques de référence qui
tiennent compte des effets sur la santé des personnes sensibles. Par exemple, aucun amortissement de
I'exposition ne devrait étre envisagé lorsque des effets sur le développement (foetus) ou sur la
reproduction sont concernés, car ces effets peuvent résulter d'expositions au cours d'une « période
de sensibilité » particuliere. Par exemple, si une substance chimique peut avoir des effets tératogenes
(p. ex., des malformations congénitales structurelles chez un foetus en développement exposé
pendant seulement quelques jours de gestation), I'exposition élevée sur une courte période doit étre
prise en compte afin de s'assurer qu’elle ne dépasse pas une VTR pour cet effet.

Bien que I'amortissement de I'exposition soit abordé dans les sections pertinentes du présent document
d’orientation, cette annexe fournit un résumé du type d’informations a fournir dans une ERSH pour
appuyer |'utilisation appropriée de 'amortissement de I'exposition, sur une base propre au site et a la
substance chimique. L’évaluateur des risques ou le toxicologue doit fournir une justification scientifique
pour tout amortissement de I’exposition, en notant s’il est possible que le risque puisse étre sous-estimé
en utilisant cette approche.

Comme il est indiqué dans le document principal, pour les effets non cancérogénes sur la santé, aucun
amortissement de I'exposition au-dela de la période d’exposition réelle (et de I'ensemble du scénario
d’exposition intermittente, le cas échéant) n’est approprié, car I'amortissement de I'exposition pourrait
sous-estimer le risque potentiel. Par exemple, I'amortissement de I'exposition d’une période
d’exposition continue de deux semaines sur une année (c.-a-d., 2 semaines/52 semaines) entrainerait
une sous-estimation mathématique de I’exposition quotidienne réelle au cours de cette période de deux
semaines. Cette sous-estimation se traduirait dans 'ERSH par une estimation du risque plus faible que
celle qui aurait été calculée sur la base de I'exposition réelle sur le site.
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L'amortissement de I'exposition peut étre scientifiquement défendable dans certains scénarios pour
certaines substances lorsque les épisodes d’exposition sont séparés par des périodes de non-exposition.
L'amortissement de I'exposition est fondé sur I’hypothese selon laquelle la toxicité est liée a I'exposition
totale, quelle que soit la période pendant laquelle I'exposition est recue. Cependant, cette hypothese
n’est pas valable dans tous les cas. L'amortissement de I’exposition peut ne pas représenter la mesure
pertinente de |'exposition au site et peut sous-estimer le risque potentiel associé a I'exposition réelle
recue sur une courte période. Par conséquent, si I'amortissement de I’exposition est envisagé dans une
évaluation des risques propre au site, I’évaluation nécessiterait une justification propre a chaque
substance chimique afin de déterminer comment I'amortissement de |'exposition permettra de
protéger adéquatement la santé humaine.

Deux facteurs clés permettent de déterminer si I'amortissement de I’exposition est approprié ou non :

1. A savoir si le ou les effets toxiques critiques de la substance chimique sont principalement liés a
la concentration dans le milieu environnemental d’exposition plutét qu’a la dose totale;

2. Asavoir si la toxicité est principalement liée a la concentration (ou a I’exposition maximale)

plutdt qu’a la dose totale de la substance chimique dans le tissu cible.

Dans le cas du facteur 1, la « concentration dans le milieu environnemental d’exposition » désigne la
concentration dans soit : (i) I'air pour ’exposition par inhalation (p. ex., ug/m?3), (ii) le sol, les
sédiments, I'eau ou les aliments pour I'exposition par voie orale (p. ex., ug/g), ou (iii) le milieu du
contact direct pour I’exposition cutanée (p. ex., ug/g de sol). La toxicité peut dépendre principalement
de la concentration d’exposition et étre indépendante de la durée ou de I'intermittence dans certains
scénarios. Dans ces scénarios, I'utilisation de I'amortissement de I'exposition peut sous-estimer le
risque potentiel. Par exemple, la toxicité dépend principalement de la concentration d’exposition dans
le cas des substances chimiques réactives et des irritants cutanés. Les substances chimiques réactives
ciblent le point d’entrée (p. ex., les voies respiratoires pour |'exposition par inhalation, le tractus
gastro-intestinal pour I’exposition par voie orale, la peau pour I'exposition par voie cutanée et les yeux
pour I'exposition oculaire, respectivement) et comprennent des substances chimiques comme les
acides forts et les bases fortes (Costa and Gordon, 2019; Lehman-McKeeman, 2019). Le formaldéhyde
est un exemple de substance qui peut avoir des effets sur la santé sur une tres courte période a une
concentration maximale (SC, 2006). De plus, Zhang et al. (2018) ont démontré que des souris exposées
au formaldéhyde de maniére intermittente ont subi des effets nocifs plus graves (p. ex., réaction
inflammatoire) que des souris exposées a une concentration constante (I'exposition totale [c.-a-d.,
concentration x temps] étant la méme pour les deux groupes d’exposition) au cours de la méme
période. Ainsi, c’est la concentration maximale, plutét que I’exposition totale, qui détermine la toxicité
aprées une exposition au formaldéhyde. La concentration d”’exposition peut également étre le principal
déterminant de la toxicité de certaines substances chimiques provoquant I'asphyxie en raison du
déplacement de I'oxygéne par les gaz inhalés, comme le dioxyde de carbone (Hilal-Dandan et Brunton,
2016). L’'amortissement de I'exposition n’est pas approprié pour les substances chimiques pour
lesquelles la concentration est le principal déterminant de la toxicité.

Le deuxiéme facteur vise a déterminer si la toxicité est liée aux niveaux internes maximaux (p. ex., les

concentrations sériques ou tissulaires maximales du composé d’origine ou de ses métabolites actifs,

appelées Cnax), O0U a la dose interne totale. La dose interne totale ou la SSC refléte la dose totale recue
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par un tissu cible. La figure G.1 illustre les concepts de SSC et de Cmax. Un concept clé sous-jacent a ce
facteur est de savoir si la toxicité varie selon le modele de dosage. Par exemple, I'observation d’un effet
plus important aprés une dose bolus (p. ex., par voie intraveineuse ou par gavage) par rapport a la
méme dose totale administrée en plusieurs paliers d’augmentation de la dose plus petits (p. ex., par
I"alimentation ou I'eau potable) pourrait fournir des preuves que la toxicité n’est probablement pas liée
a la SSC. Pour certains gaz inhalés ou substances chimiques ingérées dont il a été démontré qu'ils
provoquent une dépression du systéme nerveux central, y compris une narcose, la toxicité peut étre liée
a la dose interne maximale (p. ex., la concentration maximale de la substance chimique/du métabolite
actif dans le sang ou les tissus cibles) aprés absorption systémique (Bruckner et al., 2019). La

section 3.2.3 du document principal fournit une liste de questions qui peuvent étre utiles pour identifier
les situations ou la toxicité n’est pas liée a la SSC.

Indépendamment des deux facteurs mentionnés ci-dessus, I'amortissement de |’exposition ne doit pas
étre appliqué aux substances chimiques ayant des effets sur le développement ou la santé reproductive.

Figure G.1 Courbe de la concentration en fonction du temps d’une exposition interne a une substance
chimique
(SSC = surface sous la courbe; Cmax = concentration tissulaire maximale)
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Pour les substances chimiques pour lesquelles la concentration n’est pas le principal déterminant de
I'effet, I'amortissement de I'exposition peut étre approprié dans certains scénarios d’exposition
continue/quasi continue et intermittente. Par exemple :

e L’amortissement de I'exposition peut étre approprié pour certaines expositions de courte durée
et intermittentes, comme cing jours par semaine, répétées chaque semaine pendant un an (ce
qui constitue en fait une exposition quasi continue). Cependant, une exposition sur une période
plus courte nécessite une justification propre a la substance chimique, car la durée d’exposition
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plus courte entraine une sous-estimation plus importante de I’exposition, donc du risque pour la
santé, les jours ou la personne est présente sur le site.

e |’amortissement d’'une exposition de courte durée sur une longue période n’est pas approprié.
Par exemple, il est recommandé de ne pas procéder a I'amortissement d’une exposition unique
d’une semaine sur une période d’exposition plus longue (p. ex., un an), car cela nécessiterait une
analyse plus approfondie et éventuellement une comparaison avec une VTR de courte durée.
Tout amortissement de I'exposition inférieur a 48 semaines/an nécessite une justification
propre a la substance chimique et une évaluation de niveau supérieur.

Lorsque la dose totale et la concentration contribuent toutes deux a la détermination de la toxicité,
I"'amortissement de I’exposition n’est pas approprié. Un facteur supplémentaire s’applique aux scénarios
d’exposition intermittente, comme suit.

Si I'exposition est considérée comme effectivement continue parce que la substance chimique (ou les
métabolites actifs) n’est pas éliminée de I'organisme pendant les intervalles de non-exposition,
I’exposition interne se poursuivra et pourrait augmenter pendant toute la durée du scénario
d’exposition. Dans un tel cas, I'amortissement de I'exposition n’est généralement pas approprié, a une
exception prées. Pour une substance chimique dont la demi-vie d’élimination est longue et dont la
toxicité est liée a la dose totale/la charge corporelle, 'amortissement de I'exposition peut étre soutenu
si chaque intervalle de non-exposition est plus court qu’un quart de la demi-vie d’élimination et si la
modélisation cinétique propre a la substance chimique/au scénario peut démontrer que
I"amortissement de I'exposition n’entrainerait pas de changements significatifs dans la concentration
interne/la charge corporelle (voir la section G.3 pour une discussion plus détaillée).

En résumé, I'amortissement de I'exposition peut étre approprié pour certaines substances chimiques
dans des scénarios d’exposition spécifiques fondés sur les principaux déterminants des effets toxiques.
Le tableau G.1 présente certains critéres de décision clés qui peuvent aider a déterminer si
I"amortissement de I'exposition est approprié. Cependant, la décision n’est pas toujours une simple
réponse oui/non, car il peut y avoir une grande variabilité dans les scénarios d’exposition propres au
site, ce qui rend I'analyse plus complexe. Lorsque le tableau indique « non » a la question

« 'amortissement de I'exposition est-il approprié? », 'amortissement de I'exposition n’est pas une
option, car cela pourrait sous-estimer le risque potentiel pour la santé. Cependant, le tableau ne fournit
pas de réponse affirmative définitive, car une justification sera requise sur une base propre a chaque
substance chimique pour chaque scénario d’exposition. Une ERSH devrait inclure la justification sur une
base propre a chaque substance chimique pour le scénario d’exposition a I’étude. L'amortissement de
I’exposition peut étre approprié pour certaines substances, mais pas pour d’autres substances présentes
sur un site.

211



Tableau G.1 L’amortissement de I’exposition? est-il approprié?

Critéres clés de décision L’amortissement de I’exposition est-il
approprié?
Toxicité principalement liée a la concentration (c) Non approprié
Toxicité principalement liée 3 la dose totale (cxt)? Peut étre approprié avec justification
Toxicité liée a la concentration et a la dose totale Non approprié
La substance chimique ou ses métabolites actifs persistent Non approprié 3

dans I'organisme pendant l'intervalle de non-exposition le
plus court lors d’'une exposition intermittente

La substance chimique ou ses métabolites actifs ont des effets | Non approprié
nocifs sur le développement ou la santé reproductive.

1 Aucun amortissement de I’exposition au-dela de la période d’exposition réelle (et de I'ensemble du scénario d’exposition
intermittente, le cas échéant) n’est approprié, car il peut sous-estimer le risque potentiel.

N

L’amortissement de I'exposition peut étre approprié uniquement sur de courtes périodes (p. ex., 5 jours par semaine; 48
semaines sur un an).

w

L’amortissement de I'exposition n’est pas approprié si la substance chimique persiste dans I'organisme pendant l'intervalle de
non-exposition, a une exception prés. Pour une substance chimique dont la demi-vie d’élimination est longue (p. ex.,
généralement de quelques mois a plusieurs années) et dont la toxicité est liée a la dose totale/la charge corporelle,
"amortissement de I'exposition peut étre soutenu si chaque intervalle de non-exposition est plus court qu’un quart de la demi-
vie d’élimination et si la modélisation cinétique propre a la substance chimique/au scénario peut démontrer que I'amortissement
de I'exposition sur une courte période spécifiée n’entrainerait pas de changements significatifs dans la concentration interne/la
charge corporelle au cours de cette période. La demi-vie d’élimination est le temps nécessaire pour que la moitié de la quantité
initiale d’une substance chimique soit éliminée de I'organisme par les fonctions de métabolisme et d’excrétion. Voir la

section G.3 pour de plus amples informations.

Lorsqu’une substance chimique (ou un métabolite actif) persiste dans I'organisme pendant des
intervalles de non-exposition, I'exposition interne devient continue méme si I’exposition externe
provenant du site contaminé a cessé. Puisque la concentration tissulaire persiste dans |I'organisme et
peut augmenter avec une exposition continue pendant toute la durée du scénario d’exposition
intermittente, I'amortissement de I'exposition n’est généralement pas approprié. Il y a des exceptions,
et des justifications propres aux substances chimiques peuvent &tre fournies dans une ERSH pour des
scénarios d’exposition spécifiques. Les exceptions peuvent inclure des substances chimiques ayant de
longues demi-vies dans des scénarios d’exposition qui n’ont que de breves périodes de fluctuations de
concentration. Le présent document d’orientation ne fournit pas de justification pour des scénarios
spécifiques pour toutes les substances, car il existe de nombreux scénarios d’exposition différents sur les
sites contaminés. De la documentation est disponible concernant les analyses qui peuvent justifier un
amortissement limité de I'exposition pour des substances chimiques spécifiques.

L’analyse de I'exposition au monoxyde de carbone (CO) par Saltzman (1996) fournit un exemple
d’amortissement de I’exposition sur une breve période d’exposition qui tient compte de la demi-vie
d’une substance. Saltzman (1996) a fourni des preuves modélisées selon lesquelles, tant que la toxicité
n’est pas principalement déterminée par la concentration (ou I'exposition maximale), un amortissement
de I'exposition sur une courte période est possible lorsque la concentration du polluant fluctue sur une
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échelle de temps inférieure a environ % de la demi-vie. Cette analyse a montré que de breves
fluctuations de la concentration dans I'air sur une telle échelle de temps ont essentiellement pour effet
de “moyenner” la concentration interne dans I'organisme (en combinant la nouvelle absorption avec la
charge accumulée lors d’expositions antérieures). Par conséquent, de telles fluctuations n’affectent pas
sensiblement I’évolution temporelle des concentrations sanguines : la fluctuation de I'exposition se
traduit par une courbe de concentration sanguine dans le temps comparable a la courbe de
concentration sanguine associée a une exposition constante a la concentration atmosphérique
moyenne. Des détails supplémentaires sont fournis dans la section G.3.1 ci-dessous.

L'amortissement de bréves expositions peut étre acceptable pour certaines substances lorsque la
toxicité n’est pas liée a la concentration maximale. Saltzman (1996) a modélisé les concentrations

« biologiques efficaces » pour une exposition de 8 heures au CO de maniére progressive pour quatre
scénarios différents. A 'aide d’une équation établie par Saltzman et Fox (1986), Saltzman (1996) a
converti les concentrations externes moyennes de CO dans le temps en concentrations « biologiques
efficaces » représentatives des pourcentages de carboxyhémoglobine (HbCO) dans le sang résultant de
I’exposition au CO. Cette équation reposait uniquement sur la valeur de la demi-vie biologique de la
HbCO. Saltzman et Fox (1986) ont validé cette équation a I'aide de données expérimentales sur la
concentration de HbCO dans le sang de lapins exposés a des concentrations fluctuantes de CO. Saltzman
(1996) a utilisé la méme concentration moyenne sur 8 heures pour modéliser les quatre scénarios ci-
dessous, mais les profils de concentration détaillés a I'intérieur des périodes de 8 heures étaient
différents. Les scénarios spécifiques modélisés pour les concentrations « biologiques efficaces »
associées aux fluctuations de CO dans I'air sur une période de 8 heures comprenaient :

— Scénario 1 : La concentration dans I'air était la méme pour chacune des périodes de 8 heures et
était égale a la moyenne sur 8 heures.

— Scénario 2 : La concentration dans I'air était différente pour chacune des périodes de 8 heures;
les concentrations dans I'air étaient classées par ordre croissant.

— Scénario 3 : Les concentrations dans I'air étaient les mémes que dans le scénario 2, mais dans un
ordre aléatoire.

— Scénario 4 : Chaque concentration horaire du scénario 3 a été répartie en 4 concentrations
différentes sur 15 minutes, la moyenne horaire restant la méme.

La modélisation (Saltzman, 1996) a supposé une cinétique linéaire (c.-a-d., une cinétique de 1°" ordre) en
utilisant un modeéle a un seul compartiment. La cinétique linéaire correspond a une situation dans
laquelle aucun des processus internes n’a atteint I'état d’équilibre, ce qui est probable lorsque
I’exposition ne dépasse pas de beaucoup les VTR. La modélisation a également supposé que les
concentrations « biologiques efficaces » sont proportionnelles aux concentrations internes.

Les scénarios 2 et 3 ont été comparés au scénario 1; le scénario 4 a été comparé au scénario 3. Bien que
tous les profils avaient les mémes concentrations externes moyennes sur 8 heures, les profils de
concentration interne différaient dans chaque scénario. L'importance du profil de concentration interne
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dépendait de la relation entre les fenétres d’échantillonnage moyennes dans le temps et la demi-vie
biologique du CO. Chaque période de calcul de la moyenne représentait une pulsation au sein d’une
durée d’exposition plus longue. Dans le cas du CO, si la période moyenne d’échantillonnage était
inférieure au % de la demi-vie biologique, les profils de concentration interne modélisés d’une
exposition a des concentrations de CO dans I'air fluctuantes ne différaient pas significativement de ceux
pour une exposition continue a la concentration moyenne de CO dans le temps. Ce phénoméne a été
mieux démontré par le scénario 4, par rapport au scénario 3.

A I'aide d’'une modélisation cinétique, Rhomberg (2009) a examiné la relation entre I'intensité de
I’exposition (c.--a-d., les concentrations dans I'air) et les durées d’exposition qui entrainent des réponses
toxiques équivalentes lors d’expositions par inhalation. Cette étude a également examiné comment une
augmentation/diminution de I'intensité peut étre équilibrée par une diminution/augmentation de la
durée pour donner des réponses toxiques équivalentes. Une durée d’exposition allant jusqu’a 48 heures
a été modélisée et analysée pour une substance chimique inhalée pour laquelle la dose systémique est
un important facteur de toxicité. Rhomberg (2009) a conclu que la relation intensité/durée n’était pas
une propriété de la substance chimique elle-méme, mais qu’elle était influencée par la durée
d’exposition et la demi-vie de la substance chimique. L'impact de la demi-vie est important méme dans
les profils d’exposition complexes comprenant des fluctuations de la concentration dans I'air- pendant la
période d’exposition. Rhomberg (2009) s’est appuyé sur la conclusion de Saltzman (1996), selon laquelle
les fluctuations de la concentration dans I'air sur une échelle de temps inférieure a % d’une demi-vie
biologique (ou d’élimination) sont essentiellement « moyennées » en raison de la combinaison de la
nouvelle absorption avec la charge accumulée lors d’une exposition antérieure, de sorte que les
fluctuations n’affectent pas sensiblement I'évolution temporelle des concentrations sanguines. Dans cet
exemple, I'exposition fluctuante donne une courbe de concentration sanguine dans le temps qui est
comparable a la courbe de concentration sanguine en fonction du temps produite par une exposition

constante a la concentration moyenne dans I'air.

Alors que les analyses de Saltzman (1996) sur I'exposition au CO portent sur des expositions par
inhalation de tres courte durée (8 heures); les analyses de Rhomberg (2009) suggerent qu’il est possible
d’appliquer ces analyses aux fluctuations de I’exposition sur une durée d’exposition de plusieurs jours.
Par exemple, pour une substance chimique dont la demi-vie est mesurée en jours, les fluctuations dues
a des périodes non continues d’exposition quotidienne (p. ex., 6 heures par jour) se produiraient sur une
échelle de temps trop courte pour avoir un effet significativement différent par rapport a une exposition
continue pendant plusieurs jours a une concentration atmosphérique égale a la moyenne quotidienne.

Le MeHg a une demi-vie biologique dans I'organisme entier d’environ 80 jours (ATSDR, 2022), avec une
moyenne d’environ 50 jours chez les personnes consommant du poisson, et il est éliminé assez
lentement (OMS/PISSC, 1990). Sakamoto et al. (2017) ont évalué la différence de résultats entre une
exposition quotidienne par voie orale et une exposition moins fréquente en menant une étude in vivo
sur des rats et en modélisant la charge corporelle de mercure chez les humains. La dose cumulative
totale étant maintenue constante, Sakamoto et al. (2017) ont administré du MeHg a des rats males
adultes pendant cing semaines et a des femelles gravides du 1°" au 20° jour de gestation, soit
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qguotidiennement (dose stable), soit une fois tous les quelques jours (dose bolus, hebdomadaire pour les
males et tous les cing jours pour les femelles). Les données animales indiquent que lorsque I'exposition
totale au MeHg est restée la méme, les deux profils d’exposition au MeHg (stable et bolus) n’ont pas
entrainé de différence dans les concentrations de mercure dans le sang et dans le cerveau, ni
d’altérations neurologiques dans le cerveau (cerveaux de males adultes et de foetus; les résultats pour
les cerveaux maternels n’ont pas été rapportés). Sakamoto et al. (2017) ont utilisé un modele a un
compartiment pour simuler la charge corporelle de mercure chez les humains lorsque la méme dose
totale de MeHg était administrée quotidiennement a raison de 7 ug/70 kg pc (soit 0,1 pg/kg pc/jour, ce
qui correspond a la RfD actuelle de I’'US EPA), 48 ug/70 kg pc (soit 0,7 pg/kg pc) une fois par semaine ou
96 pg/70 kg pc (soit 1,4 pg/kg pc) une fois toutes les deux semaines. Sakamoto et al. (2017) ont conclu
que la charge corporelle globale de mercure atteindrait un plateau dans une fourchette étroite (c.-a-d.,
gue les amplitudes des ondes reliées a la dose s’affaibliraient). Sur la base de cette étude, tant que la
dose totale est la méme, les profils de dosage n’entraineraient pas de différences dans I'accumulation
de mercure dans le cerveau, que le MeHg soit administré a des doses quotidiennes plus faibles ou en
bolus une fois par semaine ou toutes les deux semaines. Par conséquent, il existe une quantité
raisonnable d’informations permettant de soutenir qu’une courte exposition au MeHg au cours d’une
période de deux semaines peut étre amortie sur cette période de deux semaines.

Aux fins de la présente discussion, I'expression bréve est définie comme étant inférieure a % de la demi-
vie biologique (ou d’élimination) d’une substance chimique, et elle s’applique a la fois a la période
d’exposition et a I'intervalle de non-exposition’. L’amortissement de I'exposition pour de bréves
fluctuations de concentration est scientifiquement défendable lorsqu’une nouvelle dose absorbée est
combinée a la charge corporelle accumulée a la suite d’une exposition antérieure. Lorsqu’une nouvelle
période d’exposition survient aprés une période (ou un intervalle) de non-exposition, la nouvelle
absorption atténue la diminution de la charge corporelle associée a la fin de la période d’exposition
précédente. Le méme phénomene se produirait lorsque la fenétre d’exposition ou la période (ou
intervalle) de non-exposition est bréve, ce qui correspondrait a la définition de bréves fluctuations.
Cependant, ce phénomene se produit uniquement s’il y a une nouvelle absorption lors d’une exposition
ultérieure (comme dans le cas d’une « exposition intermittente »). Cela ne s’applique pas s'il n’y a pas
d’autre exposition (comme a la fin de I'ensemble du scénario d’exposition). Les analyses présentées
dans cette section (Saltzman, 1996; Rhomberg, 2009) ne soutiennent pas I'amortissement de
I’exposition au-dela de la période d’exposition totale réelle par une durée supplémentaire égale a %
d’une demi-vie. En revanche, ces analyses soutiennent I'amortissement de |’exposition pour une
exposition quasi continue (p. ex., 8 h/24 h et 5 j/7 j) pour les substances chimiques a longue demi-vie, a
condition que la toxicité ne soit pas principalement liée a la concentration.

Dans une situation d’exposition intermittente, si la substance chimique (ou les métabolites actifs) n’est
pas éliminée de I'organisme entre les épisodes d’exposition, la concentration tissulaire continuera
d’augmenter pendant toute la durée du scénario d’exposition. L’application d’une VTR de plus longue
durée a I'ensemble du scénario d’exposition serait nécessaire et I'amortissement de I'exposition n’est

7 Puisque la courbe d’absorption refléte la courbe d’élimination, un temps similaire est requis pour arriver a un
état d’équilibre et a une élimination presque complete (c.-a-d., 5 demi-vies).
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généralement pas approprié. Cependant, il pourrait y avoir des exceptions. Sur la base des analyses
présentées dans cette section, a condition que la toxicité ne soit pas principalement liée a la
concentration, 'amortissement de I'exposition peut étre possible pour une bréve période d’exposition
intermittente si I'épisode d’exposition (ou I'intervalle de non-exposition) est inférieur a % de la demi-vie
biologique, méme si la substance chimique n’a pas été completement éliminée entre les expositions.

Une justification propre a une substance chimique a I'appui de telles exceptions peut étre fournie dans
une ERSH propre au site pour des scénarios d’exposition spécifiques. L’ERSH doit démontrer que la
toxicité n’est pas liée principalement a la concentration, que I'épisode d’exposition ou I'intervalle de
non-exposition est inférieur a % de la demi-vie biologique et que I'amortissement de I'exposition sur une
courte période spécifiée n’entrainerait pas de changements significatifs de la concentration interne ou
de la charge corporelle au cours de cette période en s’appuyant sur une modélisation cinétique portant
sur une substance chimique et un scénario spécifiques ou de la documentation publiée. Le modeéle
cinétique utilisé doit tenir compte de la cinétique d’absorption, de distribution, de métabolisme et
d’élimination, et doit étre validé par des données expérimentales ou publiées.

Dans le cas des substances chimiques possédant une longue demi-vie biologique, la charge corporelle
est souvent considérée comme la mesure d’exposition la plus appropriée pour les évaluations de la
toxicité. Les DT pour certaines de ces substances chimiques peuvent étre exprimées sous forme de DMT
(OMS, 2000, 2011) ou de DHT (EFSA CONTAM, 2011, 2018). Dans le cas du cadmium, environ 50 % de la
charge corporelle chez ’lhumain se trouve dans les reins (OMS, 2011). La demi-vie du cadmium dans les
reins humains est d’environ 15 ans. L'OMS (2011) a estimé qu’il faudrait de 45 a 60 ans d’exposition
pour atteindre un état d’équilibre. L'OMS (2011) a utilisé dans son analyse dose-réponse la
concentration de cadmium dans I'urine comme marqueur d’exposition, qui refléte la concentration dans
les reins. Les données relatives aux concentrations urinaires de cadmium et a I'excrétion de ;-
microglobuline dans I'urine (biomarqueur de la dysfonction tubulaire rénale) chez les personnes agées
de 50 ans et plus ont été utilisées pour établir une concentration urinaire critique de cadmium. En
dessous de cette concentration, la concentration de cadmium dans I'urine n’a pas été associée a une
augmentation de I'excrétion de B,-microglobuline. Un modele toxicocinétique a ensuite été utilisé pour
établir I'exposition par voie alimentaire qui conduirait a cette concentration urinaire critique de
cadmium.

Puisque le cadmium a une trés longue demi-vie biologique, son absorption au cours d’une journée
donnée n’aurait qu’un impact mineur ou négligeable sur I'exposition globale. L'OMS (2011) a déterminé
que I'évaluation des risques pour la santé a court ou a long terme découlant de I'exposition au cadmium
devrait étre fondée sur I'absorption totale ou moyenne sur des mois. Par conséquent, 'OMS (2011) a
exprimé la DT sous forme de DMTp de 25 pg/kg pc par mois, qui peut étre utilisée pour comparer
chaque exposition mensuelle totale au cadmium sur un site contaminé, méme si I'exposition n’est pas
continue au cours de ce mois.

Dans le cas des PCDD/PCDF, 'OMS (2000) a considéré que la charge corporelle est la mesure
d’exposition la plus appropriée pour la comparaison interspécifique. En raison des demi-vies
relativement longues de plus de 7,2 ans (CIRC, 2012) et du stockage a long terme des PCDD/PCDF dans
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I’organisme humain, I'estimation de la charge corporelle a I'état d’équilibre reflete souvent une
augmentation négligeable lors d’une bréeve absorption supérieure au niveau de fond (OMS, 2000).
L'absorption au cours d’une journée donnée n’aurait qu’un impact mineur sur la charge globale, la
majeure partie de la charge corporelle étant constituée d’apports de PCDD/PCDF au cours de plusieurs
années antérieures (OMS, 2000). Sur la base de ces résultats, le JECFA de 'OMS (2002) a déterminé que
la période appropriée pour évaluer I'absorption moyenne de ces composés est d’'un mois et a exprimé la
DT en tant que DTMp pour évaluer les risques a long ou a court terme pour les PCDD/PCDF.

Comme mentionné précédemment, la moyenne mathématique d’une exposition de courte durée sur
une plus longue période (généralement appelée amortissement de I’exposition ou dose moyenne) peut
sous-estimer les risques potentiels sur la santé liés a I'ingestion, au contact cutané ou a I'inhalation de
CPP. L’évaluation des risques devrait permettre de s’assurer que le potentiel de dépassements pour de
courtes périodes d’une VTR chronique a été raisonnablement pris en compte, et qu’il n’existe pas
d’amortissement mathématique de I'exposition qui suggérerait de maniére inappropriée que les
personnes seraient moins exposées aux CPP et que le risque pour la santé serait moindre sur le site.

Par exemple, I'exposition a des concentrations élevées pendant une courte période peut étre associée a
des problémes de santé, méme si les moyennes sur 24 heures ou annuelle calculées mathématiquement
peuvent suggérer que I'exposition est beaucoup moins élevée que le niveau d’exposition chronique qui
est associé a des effets chroniques sur la santé. Ces effets sur la santé peuvent étre aigus ou chroniques
et peuvent aller de légers et réversibles (p. ex., une légere irritation) a graves et irréversibles (y compris
des effets sur la reproduction et le développement). Il convient donc de prendre en compte I'ensemble
des effets sur la santé. L'exposition aigué, a court terme ou intermédiaire peut étre préoccupante si les
expositions de courte durée sur le site dépassent les VTR chroniques ou de courte durée. Par
conséquent, |’évaluation des risques devrait clairement identifier tout effet sur la santé associé a des
expositions élevées de courte durée sur une base propre a la substance chimique et comment I'ERSH
traite ces effets d’une maniéere défendable.
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