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1. GÄNÄRALITÄS

1.1 Identification/caractÇrisation
Substance chimique Nà CAS Nà EINECS Synonymes Forme physique (*)

POLYCHLORODIBENZO-para-

DIOXINES (PCDD)

Forme gÄnÄrale :

9 O 1

8 2

7 3

6 O 4

2,3,7,8-TETRACHLORODIBENZO-para-

DIOXINE (TCDD)

C12 H4Cl4O2

Cl 9 O 1 Cl

Cl 6 O 4 Cl

1 746-01-6 217-122-7 2,3,7,8- tetrachloro(b,e)(1,4)
dioxin

2,3,7,8- tetrachloro-1,4-dioxin

Dibenzo(b,e)(1,4)dioxin,2,3,7,8-
tetrachloro-

Dibenzo-p-dioxin,2,3,7,8-

tetrachloro-

2,3,7,8-TCDD

Solide cristallisÄ sous

forme d'aiguilles
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Substance chimique Nà CAS Nà EINECS Synonymes Forme physique (*)

1,2,3,4-TETRACHLORODIBENZO-para-

DIOXINE

1,2,3,7-TETRACHLORODIBENZO-para-

DIOXINE

1,3,6,8-TETRACHLORODIBENZO-para-

DIOXINE

1,2,3,7,8-PENTACHLORODIBENZO-

para-DIOXINE

C12H3Cl5O2

1,2,3,4,7,8-HEXACHLORODIBENZO-

para-DIOXINE

C12H2Cl6O2

1,2,3,6,7,8-HEXACHLORODIBENZO-

para-DIOXINE

1,2,3,7,8,9-HEXACHLORODIBENZO-

para-DIOXINE

30 746-58-8

Non

disponible

33 423-92-6

40 321-76-4

39 227-28-6

57 653-85-7

19 408-74-3

Non

disponible

Non

disponible

Non

disponibles

Non

disponibles

Non

disponibles

Non

disponibles

Non

disponibles

Non

disponible

1,2,3,7,8-PeCDD

1, 2, 3, 4, 7, 8-HxCDD

1,2,3,6,7,8-

hexachlorodibenzodioxin

Dibenzo(b,e)(1,4)dioxin,1,

2,3,6,7,8-hexachloro-

1,2,3,6,7,8-HxCDD

Dibenzo-p-dioxin,1,2,3,7,8,9-

hexachloro-

1,2,3,7,8,9-HxCDD

1,2,3,4,6,7,8-HpCDD

Solide

Solide
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Substance chimique Nà CAS Nà EINECS Synonymes Forme physique (*)

1,2,3,4,6,7,8-HEPTACHLORODIBENZO-

para-DIOXINE

C12 HCl7O2

1,2,3,4,6,7,8,9-

OCTACHLORODIBENZO-para-

DIOXINE

C12Cl8O2

35 822-46-9

3 268-87-9

Non

disponible

Non

disponible

1,2,3,4,6,7,8,9-

octachlorodibenzo(b,e)(1,4)dioxin

1,2,3,4,6,7,8,9-

octachlorodibenzodioxin

Octachloro-para-dibenzodioxin

OCDD

(*) dans les conditions ambiantes habituelles

1.2 Principes de production
Comme les polychlorodibenzofuranes, les polychlorodibenzo-para-dioxines sont produites
involontairement au cours de la plupart des processus de combustions naturelles et
industrielles et en particulier de procÄdÄs faisant intervenir de fortes tempÄratures
(incinÄration, mÄtallurgie…).

Elles sont Ägalement formÄes lors de la synthÅse chimique de dÄrivÄs aromatiques chlorÄs
ainsi qu'au cours de processus biologiques et de rÄactions photochimiques naturels.

Les dioxines sont produites majoritairement sur les cendres d'incinÄration lors du
refroidissement des fumÄes. Ces cendres apportent les ÄlÄments essentiels Ç cette synthÅse
(nommÄe synthÅse de "novo") qui est fortement dÄpendante de la prÄsence de chlore
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inorganique. L'acide chlorhydrique et les dÄrivÄs mÄtallochlorÄs comme le chlorure de cuivre
en sont les principales sources (INSERM, 2000).

Il est cependant possible de synthÄtiser des dioxines Ç partir de molÄcules organiques telles
que les composÄs aromatiques chlorÄs comme le chlorobenzÅne ou chlorÄs et hydroxylÄs
comme le chlorophÄnol. Les polychlorodibenzo-para-dioxines se forment dans ce cas selon
une rÄaction de condensation/cyclisation des prÄcurseurs monocycliques (rÄaction d'Ullmann)
(INSERM 2000). Par exemple, pour les besoins de la recherche, la 2,3,7,8-TCDD est
gÄnÄralement synthÄtisÄe par condensation de 2,4,5-trichlorophÄnol en milieu basique Ç
haute tempÄrature (ATSDR, 1998). Ils sont toujours accompagnÄs de PCD furanes.

1.3 Utilisations

1.4 Principales sources d’exposition

Les Ämissions de polychlorodibenzo-dioxines (PCDDs) rÄsultent principalement d'activitÄs
industrielles, notamment de procÄdÄs faisant intervenir de fortes tempÄratures tels que
l'incinÄration de dÄchets (mÄnagers, industriels ou mÄdicaux), la production de chaleur, les
procÄdÄs mÄtallurgiques, notamment ceux concernant les mÄtaux ferreux et non ferreux, la
rÄactivation du charbon actif.

A une Ächelle beaucoup plus petite, les combustions naturelles (feux de foräts, activitÄ
volcanique) constituent aussi des sources d'exposition.

Les PCDDs sont Ägalement prÄsents dans les Ächappements des moteurs Ç explosion.

L'industrie du chlore et de ses dÄrivÄs (chlorophÄnols, chlorobenzÅne, polychlorodiphÄnyls,
pesticides chlorÄs) est aussi responsable de la prÄsence de PCDDs dans l'environnement. Il en
est de mäme de l'industrie de la pãte Ç papier associÄe au blanchiement utilisant du chlore,
de l'industrie textile liÄe Ç l'utilisation de coton traitÄ au pentachlorophÄnol et du traitement
des eaux usÄes.

La prÄsence de PCDDs est aussi observÄe dans les foyers, la fumÄe et les suies des cheminÄes
rÄsidentielles.

La combustion du tabac produit Ägalement des PCDDs rÄsultant soit de la combustion des
additifs, soit d'une contamination du tabac.

Des PCDDs sont d'autre part produits accidentellement lors d'incendies.

La plupart des PCDDs issues de combustions sont dispersÄes dans l'air, associÄes aux particules
libÄrÄes lors de ces combustions.

La contamination des eaux rÄsulte du dÄpåt de ces particules atmosphÄriques, des rejets
industriels, des dÄbordements d'Ägouts, des pesticides Ç base de chlorophÄnol et du lessivage
par les prÄcipitations des dÄcharges contaminÄes.
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L'utilisation de pesticides et les dÄcharges industrielles contaminÄes sont responsables d’une
part de la contamination des sols. Le dÄpÇt de particules atmosphÄriques constituerait
cependant la source de pollution prÄdominante.

Concentrations ubiquitaires

Milieu Concentration en PCDD/PCDF(1)

Air  0,1 pg/m3
(2)

Eau Non disponible

Sol 0,02 Ç 1 pg TEQ/g de sol (3) (4)

SÇdiments  20 pg TEQ/g de sÄdiment (3)(5)

(1) Les concentrations indiquÄes prennent en compte Å la fois les polychlorodibenzodioxines et les
polychlorodibenzofuranes.

(2) Valeur estimÄe sur la base de donnÄes fournies par INSERM (2000) concernant des zones rurales situÄes en
Angleterre et en Allemagne pour la pÄriode de 1991 Å 1996.

(3) TEQ : "Äquivalent toxique", voir dÄfinition au chapitre 3 "DONNEES TOXICOLOGIQUES".
(4) Valeur fournie par INSERM (2000) pour des zones rurales franÇaises en 1999. A titre de comparaison, dans des

zones urbaines et des zones industrielles, les concentrations Ätaient comprises respectivement entre 0,2 et
17 pg TEQ/g et entre 20 et 60 pg TEQ/g.

(5) Valeur estimÄe sur la base de donnÄes fournies par INSERM (2000) concernant des sÄdiments de riviÉres
allemandes pour la pÄriode de 1989 Å 1996.
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2. PARAMÑTRES D'ÄVALUATION DE L'EXPOSITION

2.1 ParamÖtres physico-chimiques
ParamÅtre Valeur Étendue RÄfÄrence

Facteur de conversion

(dans l'air Ç 20 àC)

2,3,7,8-TCDD

1,2,3,4-TCDD

1,2,3,7-TCDD

1,3,6,8-TCDD

1,2,3,7,8-PeCDD

1,2,3,4,7,8-HxCDD

1,2,3,6,7,8-HxCDD

1,2,3,7,8,9-HxCDD

1,2,3,4,6,7,8-HpCDD

OCDD

1 ppm = 13,39 g/m3

1 mg/m3 = 0,075 ppm

1 ppm = 14,81 g/m3

1 mg/m3 = 0,067 ppm

1 ppm = 16,25 mg/m3

1 mg/m3 = 0,062 ppm

1 ppm = 17,68 mg/m3

1 mg/m3 = 0,057 ppm

1 ppm = 19,12 mg/m3

1 mg/m3 = 0,052 ppm

Seuil olfactif (ppm) Non disponible
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ParamÅtre Valeur Étendue RÄfÄrence
Masse molaire (g/mole)

2,3,7,8-TCDD

1,2,3,4-TCDD

1,2,3,7-TCDD

1,3,6,8-TCDD

1,2,3,7,8-PeCDD

1,2,3,4,7,8-HxCDD

1,2,3,6,7,8-HxCDD

1,2,3,7,8,9-HxCDD

1,2,3,4,6,7,8-HpCDD

OCDD

322

322

356,4

390,9

425,3

460

356,4-356,5

459,8-460,76

HSDB (2002) ; INSERM (2000) ;

OMS IPCS (1989) ; Verschueren (2001)

ATSDR (1998) ; INSERM (2000) ;

OMS IPCS (1989)

ATSDR (1998) ; INSERM (2000)

Point d’Åbullition (àC)

(Ç pression normale)

2,3,7,8-TCDD

1,2,3,4-TCDD

1,2,3,7-TCDD

1,3,6,8-TCDD

1,2,3,7,8-PeCDD

1,2,3,4,7,8-HxCDD

1,2,3,6,7,8-HxCDD

1,2,3,7,8,9-HxCDD

446,5

non disponible

ATSDR (1998)
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ParamÅtre Valeur Étendue RÄfÄrence
1,2,3,4,6,7,8-HpCDD

OCDD

507,2

485-510

ATSDR (1998)

ATSDR (1998)

Pression de vapeur (Pa)

2,3,7,8-TCDD

1,2,3,4-TCDD

1,2,3,7-TCDD

1,3,6,8-TCDD

1,2,3,7,8-PeCDD

1,2,3,4,7,8-HxCDD

1,2,3,6,7,8-HxCDD

1,2,3,7,8,9-HxCDD

1,2,3,4,6,7,8-HpCDD

OCDD

1,5.10-7 Ç 25 àC

6,4.10-6 Ç 25 àC

1.10-6 Ç 25 àC

(1)

5,8.10-8 Ç 25 àC

5,1.10-9 Ç 25 àC

4,8.10-9 Ç 25 àC

6,5.10-9 Ç 25 àC

7,5.10-10 Ç 25 àC

(2)

1.10-7- 2.10-7

1,1.10-10-2,2.10-10

Ç 25 àC

ATSDR (1998) ; HSDB (2002) ;

INSERM (2000)

ATSDR (1998)

ATSDR (1998)

INSERM (2000)

ATSDR (1998) ; INSERM (2000)

INSERM (2000)

INSERM (2000)

ATSDR (1998) ; INSERM (2000)

ATSDR (1998) ; INSERM (2000)

DensitÇ

-vapeur :

(par rapport Ç l'air)
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ParamÅtre Valeur Étendue RÄfÄrence
2,3,7,8-TCDD

1,2,3,4-TCDD

1,2,3,7-TCDD

1,3,6,8-TCDD

1,2,3,7,8-PeCDD

1,2,3,4,7,8-HxCDD

1,2,3,6,7,8-HxCDD

1,2,3,7,8,9-HxCDD

1,2,3,4,6,7,8-HpCDD

OCDD

-solide :

2,3,7,8-TCDD

1,2,3,4-TCDD

1,2,3,7-TCDD

1,3,6,8-TCDD

1,2,3,7,8-PeCDD

1,2,3,4,7,8-HxCDD

1,2,3,6,7,8-HxCDD

1,2,3,7,8,9-HxCDD

1,2,3,4,6,7,8-HpCDD

OCDD

Non disponible

11,11

12,30

13,49

14,68

15,87

d25
4: 1,827

Non disponible

ATSDR (1998)

Tension superficielle (N/m) Non disponible

ViscositÇ dynamique (Pa.s) Non disponible
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ParamÅtre Valeur Étendue RÄfÄrence
SolubilitÇ dans l'eau (mg/L)

2,3,7,8-TCDD

1,2,3,4-TCDD

1,2,3,7-TCDD

1,3,6,8-TCDD

1,2,3,7,8-PeCDD

1,2,3,4,7,8-HxCDD

1,2,3,6,7,8-HxCDD

1,2,3,7,8,9-HxCDD

1,2,3,4,6,7,8-HpCDD

OCDD

2.10-5
(3)

5,5.10-4 Ç 25 àC(4)

4,2.10-4 Ç 25 àC

3,2.10-4 Ç 25 àC

Non disponible

4,4.10-6 Ç 20 àC

Non disponible

2,4.10-6 Ç 20 àC

4.10-7 Ç 20 àC

7,4.10-8 Ç 25 àC

7,9.10-6 - 3,2.10-4

4,7.10-4 - 6,3.10-4

ATSDR (1998) ; HSDB (2002) ;

INSERM (2000) ; OMS IPCS (1989)

ATSDR (1998)

ATSDR (1998) ; INSERM (2000) ; OMS IPCS (1989)

ATSDR (1998) ; INSERM (2000) ; OMS IPCS (1989)

Log Kow

2,3,7,8 TCDD

1,2,3,4,7,8 HxCDD

5,38 - 8,93

7,8 - 10,4

ASTDR (1998) ; Baker et al. (2000) ; Beck et

al. (1996) ; Bintein et Devillers (1994) ;

Blancato et al. (1994) ; INSERM (2000) ;

Jackson et al. (1987) ; Mackay et al. (1992) ;

Schaum (1984) ; Shiu et al. (1988)

(ASTDR (1998) ; Blancato et al. (1994) ;

Govers et Krop (1998) ; INSERM (2000) ;
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ParamÅtre Valeur Étendue RÄfÄrence

1,2,3,4,7,8,9 HpCDD

1,2,3,4,6,7,8,9 OCDD

7,92 - 11,98

8,78 - 13,37

Mackay et al. (1992)

ASTDR (1998) ; Blancato et al. (1994);

Govers et Krop (1998) ; OMS IPCS (1989) ;

INSERM (2000) ; Mackay et al. (1992)

ASTDR (1998) ; Beck et al. (1996) ; Blancato

et al. (1994) ; HSDB (2002) ; OMS IPCS

(1989) ; INSERM (2000) ; Mackay et al. (1992)

Koc (L/kg)

2,3,7,8 TCDD 5,75 105 - 2,45 107 Beck et al. (1996) ; Blancato et al. (1994) ;

Chiao et al. (1994) ; Walters et al. (1989)

Coefficient de partage sol-eau :

Kd (L/kg)

2,3,7,8 TCDD 9,55 10
5

- 4,79 10
7 Chiao et al. ( 1994) ; Govers et Krop (1998) ;

Jackson et al. (1987)

Coefficient de partage

sÇdiments-eau : Kd (L/kg)
(5)

Constante de Henry

(Pa.m3/mol)

2,3,7,8 TCDD

1,2,3,7,8 PCDD

1,2,3,4,7,8 HxCDD

1,2,3,6,7,8 HxCDD

0,15 - 10,3

0,26 - 1,5

0,63 - 4,50

0,20 - 2,6

ASTDR (1998) ; Blancato et al. (1994) ;

Govers et Krop (1998) ; INSERM (2000) ;

Mackay et al. (1992) ; Podoll et al. (1986)

(Vulykh et Shalatov (2001)

ASTDR (1998) ; Blancato et al. (1994) ; Govers

et Krop (1998) ; INSERM (2000) ;

Mackay et al. (1992)

OMS IPCS (1989) ; Vulykh et Shalatov (2001)
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ParamÅtre Valeur Étendue RÄfÄrence
1,2,3, 7,8,9 HxCDD

1,2,3,4,6,7,8 HpCDD

1,2,3,4,6,7,8,9 OCDD

0,20 - 0,8

0,13 -1,3

0,5 - 1,3

Vulykh et Shalatov (2001)

ASTDR (1998) ; Blancato et al. (1994) ; Govers
et Krop (1998) ; INSERM (2000) ; Mackay et al.

(1992)

Mackay et al. (1992) ; Vulykh et Shalatov (2001)

Coefficient de diffusion dans
l’air (cm2/s)

2,3,7,8 TCDD 3,6 (7) Chiao et al. (1994)

Coefficient de diffusion dans

l’eau (cm2/s)

2,3,7,8 TCDD 4,4 10-4
(8) Chiao et al. (1994)

Coefficient de diffusion Ü
travers le PEHD (m2/j)

PermÇabilitÇ cutanÇe Ü une

solution aqueuse (cm/h) 1,4 (6)
US EPA (1992)

Choix des valeurs :
(1) Les valeurs citÄes par ATSDR (1998) sont trop dispersÄes pour permettre un choix (0,53 Pa Å 7,1.10-7 Pa).
(2) Seules les valeurs 1,1.10-10 et 2,2.10-10 sont citÄes.
(3) Valeur citÄe le plus frÄquemment.
(4) Moyenne de 2 valeurs.
(5) La valeur pourra Ñtre calculÄe Å partir de l'expression suivante : Kd = foc x Koc (suivant l'hypothÉse d'une

adsorption sur la seule fraction organique du sol, du sÄdiment ou des matiÉres en suspension, ce qui revient Å
nÄgliger l'adsorption sur la fraction minÄrale et qui conduit Å majorer le transfert du sol vers l'eau ou l'air).
La valeur de foc est issue de mesures de terrain ou par dÄfaut une valeur issue de la littÄrature, par exemple
celle du TGD (CE, 1996), de 0,02 pour foc_sol, de 0,05 pour foc_sed, de 0,1 pour foc_mes.

(6) Aucune valeur expÄrimentale n'est disponible. Il est donc proposÄ, par dÄfaut, la valeur de 1,4 cm/h, valeur
calculÄe Å partir du Kow du 2,3,7,8-TCDD rapportÄe dans le document de l'US EPA (1992) (log Kow = 6,80).

(7) DonnÄ avec un coefficient de variation de 0,08 (Äcart-type divise par la moyenne arithmÄtique) qui dÄcrit
l'incertitude ou la variabilitÄ associÄe avec ce paramÉtre.

(8) DonnÄ avec un coefficient de variation de 0,25 (Äcart-type divisÄ par la moyenne arithmÄtique) qui dÄcrit
l'incertitude ou la variabilitÄ associÄe avec ce paramÉtre.
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2.2 Comportement

2.2.1 Dans l'eau

Les dioxines atteignent les eaux douces suite aux dÄpåts atmosphÄriques, lors de l'Ärosion des
sols ou suite Ç des rejets anthropiques. En raison de leur caractÅre hydrophobe, les dioxines
se retrouvent essentiellement sur les particules en suspension et dans les sÄdiments ou
associÄes Ç la matiÅre organique dissoute. Les concentrations de dioxines libres dissoutes
dans l'eau sont trÅs faibles. Les eaux de surfaces perdent leur charge en dioxines par
sÄdimentation des particules (le sÄdiment est considÄrÄ comme le milieu oç les dioxines
peuvent ätre dÄfinitivement emprisonnÄes), par volatilisation (processus limitÄ par les faibles
concentrations de dioxines dissoutes) ou par photodÄgradation, un processus dont l'efficacitÄ
diminue lorsque la profondeur augmente.

2.2.2 Dans les sols

Les dioxines se fixent aux particules du sol et ne sont pas ou peu lessivÄes vers les couches
profondes du sol, mäme lorsque la pluviositÄ est importante. AprÅs l'explosion de Seveso en
Italie, on ne trouvait Ç des profondeurs supÄrieures Ç 8 cm que le dixiÅme des quantitÄs
trouvÄes dans les 8 premiers centimÅtres du sol. Les faibles quantitÄs qui sont lessivÄes sont
sans doute associÄes aux particules colloédales et organiques du sol. Les dioxines peuvent
aussi ätre transportÄes vers les riviÅres par les processus physiques d'Ärosion (Delzell et al.,
1994 ; HSDB 2002 ; Reischl et al., 1989 ; Sacchi et al., 1986).

Les dioxines prÄsentes Ç la surface du sol peuvent ätre ÄliminÄes par volatilisation ou ätre
photodÄgradÄes, ce qui reprÄsente des processus d'Älimination importants pendant les
chaudes journÄes d'ÄtÄ. Les vitesses de dÄgradation sont augmentÄes avec le taux d'humiditÄ
du sol, mais celles de volatilisation sont diminuÄes quand le sol est humide. Les dioxines
peuvent aussi ätre ÄliminÄes du sol par biodÄgradation ou absorption par les plantes (Blancato
et al., 1994). Enfin, il est possible qu'avec le temps elles puissent former des liens chimiques
irrÄversibles avec la matiÅre organique du sol de telle sorte que les mÄthodes analytiques
utilisÄes actuellement ne soient pas Ç mäme de les dÄtecter (McLachlan et al., 1996).

En l'absence d'applications spÄcifiques telles que la dispersion de boues contaminÄes,
l'atmosphÅre est la principale source de dioxines pour les sols. Les dÄpåts se font
essentiellement sous forme de dÄpåts humides : 85 % des congÄnÅres les plus chlorÄs (7 ou
8 chlores) et 60 % des TCDD arrivent au sol au sein de particules humides. Les dÄpåts secs
reprÄsentent approximativement 15 % des dÄpåts de tous les congÄnÅres avec 4 chlores ou
plus, et les deux tiers de ces dÄpåts secs sont associÄs Ç des grosses particules (> 2,9 èm)
(Schrêder et al., 1997).

2.2.3 Dans l'air

Dans l'atmosphÅre, les dioxines se retrouvent essentiellement associÄes aux particules plutåt
que sous forme gazeuse Ç cause de leur faible pression de vapeur et leur fort Kow. Les dioxines
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faiblement chlorÄes (congÄnÅres tÄtra et penta chlorÄs) se retrouvent Ç l'Ätat gazeux en plus
forte proportion que les dioxines fortement chlorÄes (congÄnÅres hexa Ç octa chlorÄs), qui se
retrouvent associÄs aux particules. La partition air/particule est d'autant plus en faveur de
l'air que la tempÄrature augmente (Bard, 2001 ; Delzell et al., 1994).

Il a ÄtÄ montrÄ que les concentrations de dioxines dans l'air variaient en fonction de la
trajectoire de la masse d'air Ç laquelle elles Ätaient associÄes, ce qui implique que les
dioxines peuvent ätre transportÄes sur de longues distances. Les dioxines quittent
l'atmosphÅre lorsqu'elles se dÄposent, sous forme de gaz ou de particules sÅches ou humides,
sur le sol ou Ç la surface des plantes (HSDB, 2002).

2.3 Persistance

2.3.1 DÇgradation abiotique

La photodÄgradation des dioxines semble ätre la seule rÄaction chimique qui conduise Ç
l'Älimination des dioxines dans l'environnement. La dÄchloration par photolyse et la
photooxydation en prÄsence de radicaux hydroxyles, d'ozone et de PAN (peroxy acetyl
nitrate) sont deux types de rÄactions possibles. Ces rÄactions, leurs vitesses, leurs produits
sont encore mal caractÄrisÄs.

Toutefois, de faëon gÄnÄrale, il semble que (US EPA, 2000a,b) :

 Les vitesses de photodÄgradation des dioxines augmentent quand le nombre d'atomes
de chlore de la molÄcule diminue,

 La rÄaction avec les radicaux hydroxyles est le mÄcanisme de photooxydation dominant
dans l'atmosphÅre,

 La photolyse est plus rapide en phase gazeuse que sur les particules ou dans l'eau,

 La prÄsence de composÄs organiques dans l'eau ou dans les particules peut faciliter ou
inhiber la photolyse.

 Les produits de la photolyse sont des dioxines moins chlorÄes que les composÄs parents
et :

- En phase gazeuse, en films adsorbÄs sur les particules ou Ç la surface du sol, les
premiers atomes de chlore ÄliminÄs par photolyse sont ceux placÄs en position pÄri
(1, 4, 6 et 9). Dans certains cas, cela peut conduire Ç une augmentation de la
toxicitÄ du milieu puisque par exemple la 2,3,7,8-TCDD qui peut en ätre un produit
de dÄgradation, est 10 000 fois plus toxique que l'OCDD (INSERM, 2000).

- En solution, ce sont les atomes de chlore en positions latÄrales (2, 3, 7, 8) qui ont
tendance Ç ätre ÄliminÄs les premiers (INSERM, 2000).

L'hydrolyse ne semble pas ätre un processus de dÄgradation important dans l'environnement.
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Demi-vie de la 2,3,7,8-TCDD dans le sol :

Conditions expÄrimentales Demi-vie de la
2,3,7,8-TCDD

RÄfÄrence

PhotodÄgradation Ç la surface d'un sol 10 min (Freeman et Schroy, 1986) (1)

Volatilisation et photodÄcomposition sur un sol 3 jours (Di Domenico et al., 1982 ) (2)

Volatilisation Ç partir d'un sol 7-24 jours (Nash et Beall, 1980) (2)

Application de TCDD pendant 350 jours

- sur sable limoneux

- sur limon argilo sableux

- 394 jours

- 708 jours

(Kearney et al., 1972 ; Kearney
et al., 1973) (2)

Mesures dans le sol autour de Seveso 9,1 ans (Cerlesi et al., 1989) (2)

Echantillonage sur 32 sites autour de l'usine de Seveso 365 jours (Di Domenico et al., 1980a,b) (2)

Sol contaminÄ autour d'une base aÄrienne militaire en
Californie. Essentiellement par photolyse (5)

10 Ç 12 ans (Young, 1983) (2) (3)

Dans un sol relativement sec (Climat de l'Utah)

Dans un sol plus humide et chaud (Climat de la Floride)

330 jours

190 jours

(IARC, 1977) (4)

A la surface des sols <1 an Ç 3 ans (HSDB, 2002)

A l'intÄrieur des sols jusqu'Ç 12 ans (HSDB, 2002)

A diffÄrentes profondeurs dans un sol (la demi-vie
augmente avec la profondeur)

10 Ç 100 ans (Nauman et Schaum, 1987) (2)

(1) citÄ par Facchetti et al. (1987), (2) citÄes par California-EPA (1996), (3) citÄ par Delzell et al. (1994), (4) citÄ par HSDB (2002).

Demi-vie de la 2,3,7,8-TCDD dans l'eau :

Conditions expÄrimentales Demi-vie de la 2,3,7,8-TCDD RÄfÄrence

Lac > 1,5 ans (HSDB, 2002)

Eau de surface 1,15 – 1,62 ans (Howard et al., 1991)

Photolyse en milieu aquatique 27 - 81 heures (Howard et al., 1991)

PhotodÄgradation en surface et en
laboratoire avec une illumination de

24 heures par jour

Printemps : 1,2 jours

EtÄ : 0,8 jours

Automne : 2,2 jours

Hive r: 5,4 jours

(Mill et al., 1982)

Photolyse Ç la surface de l'eau Ç une Printemps : 1,1 jours - 27 heures (Podoll et al., 1986) (1)
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Conditions expÄrimentales Demi-vie de la 2,3,7,8-TCDD RÄfÄrence
latitude de 40àN EtÄ : 0,8 jours - 21 heures

Automne : 2,1 jours - 51 heures

Hiver : 4,9 jours -118 heures

Volatilisation depuis la colonne d'eau
d'un Ätang

46 jours

ou > 50 ans si on considÅre les effets
d'adsorption sur les sÄdiments

(HSDB, 2002)

(1) citÄ par HSDB (2002)

Demi-vie ÄvaluÄes en laboratoire pour la photodÄgradation de trois dioxines autres que la
2,3,7,8-TCDD en milieu aqueux (Choudhry et Webster, 1989) :

Substance

chimique
Printemps EtÄ Automne Hiver

1,2,3,4,7,8 HxCDD 7,6 jours 6,3 jours 12 jours 22 jours

1,2,3,4,6,7,8 HpCDD 57 jours 47 jours 88 jours 156 jours

OCDD 21 jours 18 jours 31 jours 50 jours

Il est Ç remarquer que la demi-vie pour la 1,3,6,8-TCDD dÄterminÄe expÄrimentalement par
Choudhry et Webster (1989) dans l'eau d'un Ätang est de 3,5 jours en ÄtÄ, alors que dans leur
conditions expÄrimentales la demi-vie de cette dioxine est de 0,31 jours. Ceci montre
l'influence de la matiÅre organique prÄsente dans les milieux naturels.

Demi-vie de la TCDD dans l'atmosphÅre :
Conditions expÄrimentales Demi-vie de la 2,3,7,8-TCDD RÄfÄrences

RÄaction avec les radicaux
hydroxyles en phase vapeur

8,3 jours (Podoll et al., 1986)(1)

RÄaction aves radicaux hydroxyles 2,3,7,8-TCDD : 12 jours

1,2,3,7,8-PCDD : 18 jours

1,2,3,4,7,8-HxCDD : 42 jours

1,2,3,6,7,8-HxCDD : 28 jours

1,2,3,7,8,9-HxCDD : 28 jours

1,2,3,4,6,7,8-HpCDD : 64 jours

1,2,3,4,6,7,8,9-OCDD : 162 jours

(Atkinson, 1991)(2)

(1) citÄ par HSDB (2002), (2) citÄ par US EPA (2000).
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Il reste encore beaucoup d'incertitudes sur les demi-vies des dioxines dans les diffÄrents
compartiments de l'environnement car les processus de dÄgradation restent mal compris et
les mesures dÄpendent des conditions expÄrimentales. Dans le but de modÄliser le
comportement de ces composÄs dans les quatre grands compartiments de l'environmment,
Sinkkonen et Paasivirta (2000) ont proposÄ les valeurs donnÄes. Elles sont en gÄnÄral plus
fortes que celles prÄsentÄes plus haut. Ces valeurs ont ÄtÄ reprises par Shatalov et al. (2002)
qui les ont utilisÄes pour modÄliser les Ämissions de dioxines en Europe.

Des demi-vies pour les dioxines dans diffÄrents compartiments de l'environnement ont ÄtÄ
proposÄes par Sinkkonen et Paasivirta (2000) afin de modÄliser leur comportement autour de
la Baltique. Ces valeurs sont calculÄes pour une tempÄrature annuelle moyenne de 7àC.

En l'absence d'information spÄcifique, ces auteurs ont choisi de donner des valeurs pour le sol
Ägales aux valeurs dans le sÄdiment. Noter les unitÄs de temps diffÄrentes pour les demi-vies
dans l'air (jours) et dans l'eau, le sol et les sÄdiments (annÄes).

Substance

Chimique

Air

(Jours)

Eau

(AnnÇes)

SÄdiment et sol

(AnnÇes)

2,3,7,8 TCDD 8,3 0,5 100

1,2,3,7,8 PCDD 15 0,8 110

1,2,3,4,7,8 HxCDD 31 1,7 270

1,2,3,6,7,8 HxCDD 31 1,7 63

1,2,3,7,8,9 HxCDD 31 1,7 80

1,2,3,4,6,7,8 HpCDD 63 3 100

OCDD 165 9 150

2.3.2 BiodÇgradation

La biodÄgradation des dioxines est inÄgale d'un congÄnÅre Ç l'autre et dÄpend en grande
partie du degrÄ de substitution par les atomes de chlore.

En laboratoire, certaines Ätudes effectuÄes sur sÄdiments et eaux lacustres ont montrÄ que la
2,3,7,8-tÄtrachlorodibenzo-p-dioxine Ätait rÄsistante Ç l'attaque microbienne (Ward et
Matsumura, 1978). D'autres travaux ont montrÄ que sur une centaine de lignÄes microbiennes
possÄdant par ailleurs la capacitÄ de dÄgrader des pesticides persistants, seules 5 d'entre
elles possÄdaient une certaine capacitÄ Ç biodÄgrader la 2,3,7,8-tÄtrachlorodibenzo-p-dioxine
(Matsumura et Benezet, 1973).

Certains champignons ont Ägalement dÄmontrÄ cette facultÄ en laboratoire. Cependant, les
taux de mÄtabolisation restent faibles (2,23 % aprÅs 30 jours, 3,96 % aprÅs 60 jours). Cette
capacitÄ des champignons PhanerochÅtes est attribuÄe Ç une activitÄ enzymatique
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extracellulaire associÄe Ç la dÄgradation naturelle de la lignine (Bumpus et al., 1986). Pour
dÄterminer la persistance de la 2,3,7,8-tÄtrachlorodibenzo-p-dioxine, des sols limoneux et
sableux ont ÄtÄ articifiellement enrichis en 2,3,7,8-tÄtrachlorodibenzo-p-dioxine aux
concentrations de 1, 10 et 100 mg kg-1. Des mesures ont ÄtÄ rÄalisÄes aprÅs incubation Ç 28àC
pendant 20, 40, 80, 160 et 350 jours. AprÅs 350 jours, 56 % de la 2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-
p-dioxine Ätait encore prÄsente dans les sols limoneux et 63 % dans les sols sableux,
dÄmontrant ainsi une faible biodÄgradation dans les deux sols (Kearney et al., 1971).

D'autres congÄnÅres de dioxines sont davantage rÄsistants Ç la biodÄgradation. Ainsi, des
expÄriences menÄes en laboratoire sur des sols sablo-limoneux enrichis artificiellement en
1,2,3,7,8-pentachlorodibenzo-p-dioxine et en octachlorodibenzo-p-dioxine ont montrÄ qu'Ç
pH 8,1, ces deux substances Ätaient encore prÄsentes en totalitÄ aprÅs 15 mois d'incubation
(Orazio et al., 1992). Des expÄriences comparables menÄes sur des sÄdiments et les eaux
lacustres ont abouti aux mämes conclusions (Ward et Matsumura, 1978).

Le Syracuse Research Corporation (SRC), en se basant sur leur analogie structurale, avance
que l'hexachlorodibenzo-p-dioxine a probablement le mäme type de comportement vis-Ç-vis
de la biodÄgradation.

2.4 Bio-accumulation et mÇtabolisme

2.4.1 Organismes aquatiques

Des expÄriences de bioconcentration de l'octachlorodibenzo-p-dioxine utilisant un systÅme de
circulation d'eau en continu ont ÄtÄ menÄes sur le menÄ täte de boule et la truite arc en ciel.
Des BCF de 22 300 et 8 500 ont ÄtÄ obtenus pour ces deux espÅces respectivement (Muir et
al.,1985; 1986).

Sur une pÄriode de 64 jours en aquarium, des BCF mesurÄs pour l'octachlorodibenzo-p-dioxine
ont ÄtÄ calculÄs Ç 45,5 (Muir et al., 1986). L'accumulation des isomÅres tÄtra-substituÄs
semble ätre d'un ordre de grandeur supÄrieur Ç celui des octo-substituÄs.

La distribution des dioxines dans les diffÄrents tissus des animaux exposÄs varie selon le taux
de lipides qu'ils contiennent. Ainsi des BCF de 708 et 7 762 ont ÄtÄ calculÄs chez Poecilia
reticulata selon qu'ils sont exprimÄs par rapport Ç la masse sÅche ou au contenu lipidique.
Chez cette espÅce, la mÄtabolisation de l'octachlorodibenzo-p-dioxine est relativement
active, et pourrait ätre attribuÄe Ç l'hydroxylation rÄgulÄe par le systÅme enzymatique
hÄpatique Ç fonction mixte (Gobas et Schrap, 1990).

Pour la 2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-dioxine, des facteurs moyens de bioconcentration de
29 200 (poids sec) ont ÄtÄ mesurÄs chez Ictalurus (poisson chat) aprÅs une exposition de 28
jours (Adams et Blaine, 1986) : la demi-vie post-exposition Ätait de 14,5 jours. Chez la truite
arc en ciel, des BCF de 1 585 Ç 3 311 ont ÄtÄ dÄterminÄs en laboratoire aprÅs exposition en
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systÅme ouvert (Muir et al., 1985). Selon le schÄma de classification Ätabli par Franke et al.
(1994), les valeurs de BCF de 1 000 pour les poissons laissent supposer un potentiel trÅs ÄlevÄ
de bioconcentration chez les espÅces aquatiques.

D'autres organismes aquatiques ont Ägalement ÄtÄ exposÄs Ç des concentrations de 0,05 et
1 330 ng L-1 ; les BCF mesurÄs Ç l'issue de ces expÄriences sont les suivants (IARC, 1977).

 BCF = 20 000 Ç 26 000 chez les escargots, les poissons Gambusia et la daphnie (Daphnia
magna)

 BCF = 4 000 Ç 9 000 chez la lentille d'eau (Lemna minor), les algues et les poissons
(Fundulus)

Chez ces organismes, l'Ätat d'Äquilibre semblait avoir ÄtÄ atteint aprÅs 7 Ç 14 jours
d'exposition.

2.4.2 Organismes terrestres y compris les vÇgÇtaux

Il existe deux sources possibles de dioxines pour les vÄgÄtaux (le sol et l'atmosphÅre) et
quatre processus de transfert possibles :

 La pÄnÄtration par les racines et le transport vers les parties aÄriennes de la plante,

 L'absorption de dioxines sous forme gazeuse prÄsentes dans l'atmosphÅre environnant la
plante,

 L'absorption de dioxines dÄposÄes avec des particules sÅches,

 L'absorption des dioxines prÄsentes dans les particules humides.

La cuticule cireuse qui couvre les feuilles a une forte affinitÄ pour les molÄcules lipophiles.
Dans la partie aÄrienne de la plante, c'est Ç son niveau que se fait l'absorption des dioxines
dÄposÄes sous formes gazeuse et particulaire.

Un sol fortement contaminÄ peut ätre une source locale de dioxines lorsque ces substances se
volatilisent ou lorsqu’elles sont remises en suspension dans l’air associÄes Ç des particules. En
milieu extÄrieur, ce sont toutefois les apports atmosphÄriques qui, en gÄnÄral, dominent.

Bien que les premiers rÄsultats expÄrimentaux aient donnÄ lieu Ç des controverses, il est
maintenant gÄnÄralement admis que les plantes ne peuvent pas transporter les dioxines de
leurs racines vers leur feuillage ou leurs fruits, sauf peut ätre les courgettes et les courges,
bien que les travaux d'Engwall et Hjelm (2000) ne confirment pas les observations de Hílster
et al. (1994). La contamination des lÄgumes par le sol est donc limitÄe Ç la contamination de
leurs racines (Ryan et al., 1988), et en particulier de la peau de ces racines comme il a ÄtÄ
dÄmontrÄ pour les carottes (Cocucci et al., 1978 ; Míller et al., 1994). Les travaux de Hílster
et al. (1994) suggÅrent que le contact d'un fruit avec le sol n'induit pas une contamination du
fruit. Le processus d'assimilation des dioxines par les plantes le plus important est l'adsorption
de dioxines Ç partir de l'atmosphÅre et, puisque le transport dans les tissus n'est pas un
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processus efficace, les dÄpåts atmosphÄriques (gazeux, particules sÅches ou humides)
contaminent essentiellement la surface des feuilles et la peau des fruits. L'importance de
cette contamination dÄpend de la concentration en lipides des parties aÄriennes des plantes,
de la rugositÄ des feuilles et de leur position sur la plante (McCrady, 1994 ; Meneses et al.,
2002). Le lavage des lÄgumes tels que les salades, l'Äcossage des petits pois et l'Äpluchage des
fruits permet de diminuer considÄrablement la quantitÄ de dioxines dans l'alimentation de
l'homme.

Aucune Ätude reportÄe dans la littÄrature scientifique n'a permis de calculer des BCF
reprÄsentatifs des conditions de croissance des lÄgumes dans des champs ou des potagers.
Puisque l'adsorption se fait essentiellement par les feuilles Ç partir des dÄpåts
atmosphÄriques, le calcul de BCF sol : plante ne permet d'obtenir aucune information utile.

Les rÄsultats de plusieurs Ätudes suggÅrent que la biodisponibilitÄ des dioxines pour les
plantes est une fonction de la nature et de la quantitÄ de matiÅre organique dans le sol.
Celle-ci aurait tendance Ç fixer les dioxines dans le sol (Engwall et Hjelm, 2000 ; Hílster et
al., 1994 ; Sacchi et al., 1986).

3. DONNÄES TOXICOLOGIQUES

L'ensemble des informations et des donnÄes toxicologiques provient de diverses monographies
publiÄes par des organismes reconnus pour la qualitÄ scientifique de leurs documents (IARC,
1997 ; ATSDR, 1998 ; RIVM, 2001). Les rÄfÄrences bibliographiques aux auteurs sont citÄes
pour permettre un accÅs direct Ç l’information scientifique mais n’ont pas fait l’objet d’un
nouvel examen critique par les rÄdacteurs de la fiche.

3.1 Devenir dans l’organisme

Les dioxines ont un comportement similaire dans les organismes animaux et humains. Chez
l'homme, les donnÄes concernent Ç peu prÅs exclusivement la 2,3,7,8-TCDD. Les diffÄrences
toxicocinÄtiques entre dioxines et entre espÅces semblent provenir surtout de variabilitÄs
relatives Ç l'affinitÄ pour les graisses, la vitesse de mÄtabolisation, la solubilitÄ dans le
vÄhicule d'administration ou l'adsorption sur des matrices environnementales.

La mÄtabolisation de la 2,3,7,8-TCDD passe par des rÄactions d'oxydation et de dÄchloration.
Le principal mÄtabolite obtenu est la 2-hydroxy-3,7,8-trichlorodibenzo-p-dioxine
ou 2-hydroxy-3,7,8-TrCDD (INSERM, 2000).

Études chez l’homme

L'absorption des dioxines dÄpend de la voie d'exposition. La principale source d'exposition
humaine est l'alimentation (90 %). Chez l'adulte ou l'enfant, environ 90 % des doses ingÄrÄes
sont absorbÄes. A travers la peau, la 2,3,7,8-TCDD est faiblement absorbÄe. Des expositions
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par inhalation n'ont pas ÄtÄ rapportÄes, mais il est probable que l'absorption soit complÅte
dans ce cas (INSERM, 2000).

La distribution se fait en fonction de la teneur en graisse des diffÄrents tissus et de leur
concentration en cytochromes P450, auxquels les dioxines se fixent d'autant mieux qu'elles
sont plus chlorÄes. Dans l'espÅce humaine, la mÄtabolisation de la 2,3,7,8-TCDD par les CYP
n'est sans doute pas importante aux concentrations habituellement rencontrÄes et c'est la
teneur en lipides des tissus qui dÄtermine sa rÄpartition (INSERM, 2000).

Le mÄtabolisme conduit Ç la substitution de chlore par des groupements OH et Ç la formation
de dichlorocatÄchol pour la 2,3,7,8-TCDD.

Les mÄtabolites sont ÄliminÄs dans la bile. L'analyse toxicocinÄtique des donnÄes humaines
indique que la demi-vie d'Älimination est d'environ 8,5 ans pour les cohortes professionnelles
et de 15,5 ans pour la population gÄnÄrale (Van der Molen, 1996 et 1998). Cette demi-vie
varie fortement entre individus : ainsi, on a relevÄ des demi-vies d'Älimination de la
2,3,7,8-TCDD allant de 2 ans (chez l'enfant) Ç au moins 30 ans (chez l'adulte ãgÄ).

La demi-vie dÄpend donc fortement de l'ãge mais aussi d'autres facteurs individuels,
probablement liÄs Ç l'alimentation (indÄpendamment de l'ingestion de dioxines), Ç l'adipositÄ
et Ç la variabilitÄ du mÄtabolisme d'un individu Ç un autre (INSERM, 2000).

La lactation constitue la voie majeure d’Älimination, ainsi, durant la lactation, le stock de
2,3,7,8-TCDD des mÅres diminue mais celui-ci est transfÄrÄ Ç l'enfant (INSERM, 2000).

Études chez l’animal

Chez les animaux, l'absorption aprÅs ingestion varie entre 40 % (poissons) et 90 %
(mammifÅres). Les autres voies d'administration sont efficaces (intraveineuse,
intrapÄritonÄale, pulmonaire…), sauf la voie intramusculaire. L'ãge ne semble pas affecter
l'absorption intestinale de la 2,3,7,8-TCDD chez le rat (INSERM, 2000).

Chez l'animal, et en particulier le rat, il y a accumulation du produit dans le foie lors de
l'administration de fortes doses de 2,3,7,8-TCDD. Cet effet dÄpend de l'espÅce et est non
linÄaire lorsqu'une induction enzymatique de CYP se produit. A part cet effet, dont
l'importance toxicologique est discutÄe, la distribution est fonction de la teneur des tissus en
lipides, comme chez l'humain. Chez les bovins recevant une alimentation contaminÄe par
24 pg de 2,3,7,8-TCDD/g de matiÅre sÅche, des taux de 95 pg TEQ/g sont observÄs dans le
tissu adipeux, alors que la 2,3,7,8-TCDD n'Ätait pas dÄtectable (< 2 pg TEQ/g) dans le muscle
contenant pourtant 2 % de matiÅres grasses (Roeder et al., 1998).

Comme chez l'homme, le mÄtabolisme conduit Ç la substitution de chlore par des
groupements OH et les mÄtabolites sont ÄliminÄs dans la bile.

La demi-vie de la 2,3,7,8-TCDD dans l'organisme animal est plus courte que chez l'humain
(10-30 jours chez la souris et le rat ; 100-130 jours chez la truite ou la perche ; 1 an chez le
singe). Les animaux accumulent par consÄquent moins de 2,3,7,8-TCDD que l'humain Ç
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exposition Ägale (INSERM, 2000). Chez la vache laitiÅre, les demi-vies d'Älimination globales
sont comprises entre 30 et 60 jours. Elles sont nettement plus ÄlevÄes (de l'ordre de plusieurs
centaines de jours) chez les bovins Ç viande. Chez la vache laitiÅre, le mÄcanisme essentiel
d'Älimination est l'excrÄtion dans le lait (McLachlan, 1997).

MÇcanisme de toxicitÇ

Le mÄcanisme d'action des dioxines repose principalement sur leur interaction avec un
rÄcepteur cytosolique Ah (AhR, arylhydrocarbon receptor), qui, Ç l'Ätat de repos, forme un
complexe avec la protÄine de choc thermique Hsp90 et d'autres protÄines chaperons (p23, AIP
(AhR intercating protein), ARA9 (Ah receptor associated protein, ...).

Ce complexe se dissocie lors de la liaison du rÄcepteur avec la molÄcule de dioxine ; le
nouveau complexe migre alors dans le noyau pour dimÄriser une protÄine d'Arnt (Ah receptor
nuclear translocator) et pouvoir se fixer au niveau de certaines sÄquences de l'ADN
regroupÄes sous le nom de "ÄlÄments de rÄponses aux xÄnobiotiques". Via un promoteur, cet
ensemble modulera la transcription de nombreux gÅnes dont ceux qui affectent la production
des cytochomes P450. Cette induction des cytochromes P450 est un des mÄcanismes de la
toxicitÄ des dioxines les plus ÄtudiÄs et peu contestÄs.

Elle s'accompagne du dÄclenchement d'un stress oxydant. Les dioxines induisent l'expression
des gÅnes codant pour les enzymes de phase I et II. L'Äquilibre entre ces enzymes influe
notablement sur la dÄtoxication des xÄnobiotiques.
Par ailleurs, les CYP450 induits par la dioxine mÄtabolisent l'oestradiol. Selon les types de
CYP, c'est un composÄ inactif ou un composÄ rÄactif (Älectrophile donc potentiellement
gÄnotoxique) qui est formÄ.
Le AhR est aussi impliquÄ dans des modifications de la transduction et transmission du signal
intra-cellulaire (augmentation de la disponibilitÄs de protÄines kinases par exemple). Les
effets de la 2,3,7,8-TCDD, en particulier cutanÄs et hÄpatiques, semblent passer par ce type
de mÄcanisme.
Les propriÄtÄs cancÄrogÅnes de la dioxine rÄsultent plus de sa capacitÄ Ç stimuler la
prolifÄration cellulaire hÄpatique que de son effet inducteur enzymatique. Cependant, un
mÄtabolisme accru des oestrogÅnes endogÅnes par le CYP1A2 et le CYP1B1 conduisant Ç la
formation de dÄrivÄs catÄchols pourraient Ägalement contribuer Ç l'effet cancÄrogÅne.
NÄanmoins, il existe des souches de rats sensibles et rÄsistantes Ç la 2,3,7,8-TCDD, qui ont
des rÄcepteurs d'affinitÄs comparables. De mäme, dans des souches de rats, de hamsters ou
de cobayes pour un rÄcepteur Ah d'affinitÄ comparable, la DL50 varie d'un facteur 5 000. Ces
observations suggÅrent que d'autres phÄnomÅnes importants sont impliquÄs dans le
mÄcanisme d'action toxique des dioxines (INSERM, 2000).
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3.2 Toxicologie aiguá

Études chez l’homme

Plusieurs Ätudes ÄpidÄmiologiques ont ÄtÄ rÄalisÄes chez l'homme aprÅs un relargage
accidentel Ç partir d'unitÄs de production industrielles :

 Cohorte de l'accident industriel en Allemagne : dans l'accident survenu en 1953 dans
l'unitÄ de production BASF de trichlorophÄnol (TCP), Ç Ludwigshafen (Allemagne), le
nombre total d'employÄs ayant ÄtÄ impliquÄs directement dans la production ou dans
les activitÄs subsÄquentes de nettoyage, de rÄparation ou de maintenance a ÄtÄ
ÄvaluÄ Ç 243 hommes et 4 femmes (Zober et al., 1990 ; Ott et Zober, 1996).

 Cohorte Seveso : la population de Seveso a ÄtÄ exposÄe Ç la suite de l'accident de
l'usine Icmesa Ç Seveso en 1976.

La chloracnÄ est l'effet dermatologique le plus largement reconnu de l'exposition Ç la
2,3,7,8-TCDD. La chloracnÄ a ÄtÄ notÄe chez plusieurs travailleurs dans tous les accidents
industriels rapportÄs dans les installations de production de TCP. Elle a Ägalement ÄtÄ
rapportÄe chez 193 (0,6 %) sujets exposÄs durant l'accident de Seveso (Bertazzi et al., 1998),
la plupart Ätant des enfants. La chloracnÄ a persistÄ quelques annÄes aprÅs l'exposition chez
quelques travailleurs, dans des usines allemandes et amÄricaines, mais chez les rÄsidents de
Seveso, elle a disparu aprÅs cessation de l'exposition.
Bien que la chloracnÄ soit associÄe Ç des niveaux ÄlevÄs d'exposition Ç la 2,3,7,8-TCDD, il
n'existe pas de correspondance directe entre exposition et survenue d'une chloracnÄ (INSERM,
2000).
D'autres effets dermatologiques ont ÄtÄ dÄcrits chez les sujets exposÄs Ç la 2,3,7,8-TCDD :
irritation oculaire, conjonctivite, blÄpharite, kystes palpÄbraux, hyperpigmentation et
hirsutisme. Ces observations sont cependant rapportÄes moins souvent que la chloracnÄ
(INSERM, 2000).
Une augmentation du volume du foie a ÄtÄ rapportÄe chez 5 des 22 rÄsidents de Seveso ayant
une chloracnÄ sÄvÅre (Reggiani, 1980). Des taux augmentÄs de gamma glutamyl transfÄrase
(GT) ont ÄtÄ observÄs chez les enfants de Seveso peu aprÅs l'accident, mais ces niveaux ont
diminuÄ durant les 5 annÄes qui ont suivi (Mocarelli et al., 1986). Des taux augmentÄs d'acide
D-glucarique ont ÄtÄ retrouvÄs chez les enfants et les adultes de Seveso en 1976 (Ideo et al.,
1985). En 1981, ces taux Ätaient normaux.
Les manifestations dermatologiques (chloracnÄ) et hÄpatiques (ÄlÄvation transitoire des taux
sÄriques d'enzymes hÄpatiques) sont aujourd'hui les seules preuves d'une association entre
l'exposition aux dioxines et l'apparition d'effets (INSERM, 2000).

Études chez l’animal

La toxicitÄ de la 2,3,7,8-TCDD a ÄtÄ dÄmontrÄe expÄrimentalement sur de nombreuses
espÅces animales. Les doses lÄtales n'entraìnent pas la mort immÄdiatement aprÅs le
traitement ; elle survient quelques jours ou quelques semaines plus tard (INSERM, 2000).
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L'administration d'une dose unique ou un traitement pendant une courte pÄriode provoque
des rÄponses comparables. Les doses lÄtales 50 (DL50) ont ÄtÄ estimÄes chez plusieurs espÅces
animales (voir tableau ci-dessous) :

Doses lÄtales 50 (DL50) aprÅs administration orale de 2,3,7,8-TCDD chez les diffÄrentes
espÅces (d'aprÅs IARC, 1997)

EspÅce/souche (sexe) DL50 (èg/kg)

Cobaye Hartley (M) 0,6 - 2,0

Poulet NR < 25

Singe rhÄsus (F) 70

Rat Sherman, Spartan (M)

(F)

22

13 - 43

Rat Sprague-Dawley (M) 43

Rat Fisher Harlan (M) 340

Souris C57BL/6 (M) 181

Souris DBA2/2J (M) 2 570

Souris B6D2F1 (M) 296

Lapin/New Zeland 115

Hamster syrien (M et F) 1 157 - 5 051

M : mÖle, F : femelle

Ces valeurs montrent que la toxicitÄ aiguÜ varie fortement en fonction de l'espÅce, de la
souche et du sexe. Elle varie aussi en fonction de l'ãge et de la voie d'administration (INSERM,
2000).
La rÄsistance Ç la toxicitÄ aiguÜ de la 2,3,7,8-TCDD a ÄtÄ associÄe au contenu en lipides des
diffÄrents organismes (Geyer et al., 1990).
î doses ÄlevÄes, la 2,3,7,8-TCDD provoque une rÄduction du poids et des tissus adipeux
(Peterson et al., 1984) et musculaires (Max et Silbergeld, 1987). Cette importante perte de
poids entraìne la mort des animaux dans un tableau de marasme (syndråme de
dÄpÄrissement), liÄ, semble-t-il, Ç une altÄration de la prise alimentaire. Le foie est la
premiÅre cible chez les rongeurs et les lapins, mais, chez le cobaye, l'atrophie du thymus et
des tissus lymphatiques semble ätre un marqueur plus sensible (INSERM, 2000).

Organes cibles

Peau : Les lÄsions cutanÄes qu'on observe chez l'homme sont reproduites chez le singe mais
pas chez les rongeurs (INSERM, 2000).
Foie : L'altÄration des fonctions hÄpatiques semble ätre la cause de la mort chez la plupart
des rongeurs. Chez le rat, la 2,3,7,8-TCDD induit une nÄcrose hÄpatique associÄe Ç une
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sclÄrose portale avec apparition d'hÄpatocytes gÄants, multinuclÄÄs ; elle provoque
Ägalement l'apparition d'une stÄatose et une rÄaction inflammatoire. Ces diffÄrentes lÄsions
structurales sont associÄes Ç la libÄration d'enzymes cytosoliques, un dÄficit en vitamine A,
une hyperlipidÄmie, une porphyrie, une diminution de l'albumine sÄrique et une
augmentation des triglycÄrides sÄriques (Hudson et al., 1985).
Autres effets : AprÅs administration de 2,3,7,8-TCDD, on observe les altÄrations suivantes :
hÄmorragies dans divers organes, atrophie testiculaire, rÄduction des poids de la prostate et
de l'utÄrus, augmentation du poids de la thyroéde, inhibition de l'hÄmatopoéÅse dans la moelle
osseuse.
Selon les espÅces, on constate Ägalement des signes de toxicitÄ provoquÄs par la 2,3,7,8-
TCDD au niveau des muqueuses gastrique et intestinale, du systÅme nerveux (neuropathie
impliquant les nerfs pÄriphÄriques, troubles de la cognition et de la reconnaissance) et du
cœur. Comme chez l'homme, on observe Ägalement chez le singe des signes d'endomÄtriose
(INSERM, 2000).
ToxicitÄ cellulaire : Au niveau cellulaire, on a observÄ une altÄration de l'activitÄ de
prolifÄration et de l'Ätat de diffÄrenciation des cellules ÄpithÄliales (par exemple des
kÄratinocytes) (INSERM, 2000).

ImmunotoxicitÇ

L'involution thymique est l'une des caractÄristiques de l'exposition Ç la 2,3,7,8-TCDD. Elle
apparaìt Ç trÅs faibles doses et est constamment retrouvÄe chez le rongeur. Plusieurs auteurs
dÄcrivent ce phÄnomÅne : ainsi, De Heer et al. (1994) l'ont observÄ Ç la suite d'une
administration de 25 èg/kg en dose orale unique chez le rat Wistar ; ou encore Rice et al.
(1995), aprÅs administration de 0,3 èg/kg en dose intrapÄritonÄale unique chez le rat Fischer
344.
La 2,3,7,8-TCDD provoque Ägalement une inhibition plus ou moins marquÄe de l'immunitÄ
humorale. Ainsi, Vecchi et al. (1980) ont montrÄ qu'une dose intrapÄritonÄale unique de
1,2 èg/kg de 2,3,7,8-TCDD chez la souris C57B1/6 adulte provoquait une diminution
significative des plages d'hÄmolyse (test in vitro), ce phÄnomÅne mettant en Ävidence un
effet dÄpresseur de l'immunitÄ humorale.

En ce qui concerne le råle de la 2,3,7,8-TCDD sur l'immunitÄ Ç mÄdiation cellulaire et sur les
dÄfenses non spÄcifiques, les donnÄes expÄrimentales ou cliniques sont contradictoires et ne
permettent donc pas de dÄfinir un profil immunotoxicologique net (INSERM, 2000).

3.3 Toxicologie chronique

3.3.1 Effets systÇmiques

Études chez l’homme

Les principales Ätudes ÄpidÄmiologiques rÄalisÄes chez l'homme dans le cadre d'une
exposition chronique sont regroupÄes dans le tableau suivant :
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Cohorte CaractÄristiques Exposition RÄfÄrences

NIOSH Etats-Unis,

12 usines

5172 hommes

Au cours de la synthÅse de
produits chimiques

(principalement trichlorophÄnol,
et acide 2,4,5-

trichlorophÄnoxyacÄtique)

Fingerhut et al.,
1991 ; Steenland et

al., 1999

Allemande Allemagne,

4 usines

2 479 travailleurs

Cette cohorte n'inclut pas la cohorte
de l'accident de BASF

Au cours de la production des
phÄnoxy-herbicides et des

chlorophÄnols

Becher et al., 1996

IARC Internationale, 10 pays, 20 cohortes

16 863 hommes

et 1 527 femmes

Au cours de la production ou de
la pulvÄrisation de phÄnoxy-

herbicides et de chlorophÄnols

Saracci et al., 1991

Hollandaise Pays-Bas,

2 usines ()

Au cours de la synthÅse et la
formulation de phÄnoxy-

herbicides et de chlorophÄnols

Bueno de Mesquita et
al., 1993

US Air Force

Ranch Hand

Etats-Unis,

anciens combattants du Vietnam

Au cours de l'application de
l'agent orange au Sud Vietnam
durant la guerre du Vietnam

Ketchum et al., 1999

() En plus de l'exposition chronique, une partie de cette cohorte a ÄtÄ soumise Å une exposition accidentelle car
un accident est survenu en 1963 dans l'une des usines, provoquant la libÄration de PCDD, incluant de la 2,3,7,8-
TCDD

Effets dermatologiques : la chloracnÄ est souvent observÄe en situation accidentelle mais des
cas de chloracnÄ ont Ägalement ÄtÄ rapportÄs parmi les travailleurs impliquÄs dans la
production journaliÅre de produits contaminÄs par la 2,3,7,8-TCDD (Suskind et Hertzberg,
1984), tels que les phÄnoxy-herbicides.
Effets hÄpatiques : une augmentation du volume du foie a ÄtÄ rapportÄe chez des travailleurs
de deux usines de production de TCP aux États Unis et en TchÄcoslovaquie. Cependant, aucun
autre cas d'hÄpatomÄgalie n'a ÄtÄ observÄ dans d'autres Ätudes sur des populations de
travailleurs.
Des taux ÄlevÄs de GT ont ÄtÄ observÄs de maniÅre persistante chez des travailleurs
impliquÄs dans la production de TCP et ce, dans diverses usines. Des taux significativement
ÄlevÄs ont ÄtÄ notÄs chez des pulvÄrisateurs de phÄnoxy-herbicides de la cohorte Ranch Hand
(Roegner et al., 1991), mais dans cette mäme cohorte, on n'a retrouvÄ aucune ÄlÄvation du
taux d'acide D-glucarique.
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Deux Ätudes ont examinÄ le mÄtabolisme des porphyrines. Une Ätude chez des travailleurs
impliquÄs dans la production de TCP (Bleiberg et al., 1964) avait rapportÄ une porphyrie
cutanÄe tardive chez 11 des 19 sujets ayant une chloracnÄ. Cependant, dans l'Ätude
amÄricaine du NIOSH, aucune association entre exposition Ç la 2,3,7,8-TCDD et prÄvalence de
la porphyrie cutanÄe tardive ne fut trouvÄe (Calvert et al., 1994).
Effets neuropsychiques : Il existe de nombreux cas rapportÄs associant une exposition aiguÜ
ou chronique Ç la 2,3,7,8-TCDD, Ç la prÄsence de maux de täte, d'insomnie, de nervositÄ,
d'irritabilitÄ, de dÄpression, d'anxiÄtÄ, de perte de libido, d'encÄphalopathie. Certains
rapports dÄcrivent des symptåmes persistants. Aucune association n'a ÄtÄ retrouvÄe entre
exposition Ç la 2,3,7,8-TCDD et dÄpression dans l'Ätude du NIOSH (Roegner et al., 1991 ;
Alderfer et al., 1992).
Fonction thyroédienne : La seule Ätude rÄvÄlant de faëon significative une perturbation de la
fonction thyroédienne associÄe Ç une exposition aux dioxines est l'Ätude rÄalisÄe sur la
cohorte de l'accident BASF, dans laquelle les taux de thyroxin binding protein (TBG) et de
thyroxine (T4) Ätaient corrÄlÄs positivement avec les niveaux de 2,3,7,8-TCDD (Ott et al.,
1994). Toutes les autres Ätudes donnent des rÄsultats non statistiquement significatifs.
Effets immunologiques : Une Ätude menÄe vingt ans aprÅs l'accident de Seveso met en
Ävidence une diminution significative des taux plasmatiques d'immunoglobulines (seulement
les IgG) chez les sujets exposÄs Ç la 2,3,7,8-TCDD. Cependant, en comparant ces donnÄes Ç
celles de la littÄrature, les auteurs ont observÄ la raretÄ des arguments en faveur d'effets de
la 2,3,7,8-TCDD sur l'immunitÄ humorale et ils concluent Ç la nÄcessitÄ d'Ätudes
complÄmentaires (Baccarelli et al., 2002).
Effets cardiovasculaires et taux en lipides sanguins : Un excÅs de mortalitÄ par maladie
coronarienne a ÄtÄ retrouvÄ dans plusieurs cohortes industrielles et dans la zone de Seveso.
L'Ätude de la cohorte Ranch Hand a donnÄ des rÄsultats essentiellement nÄgatifs avec un
excÅs de risque seulement chez les personnels ayant eu une exposition Ç la 2,3,7,8-TCDD
estimÄe la plus haute. Aucun excÅs de risque n'a ÄtÄ retrouvÄ dans une Ätude de morbiditÄ
cardiovasculaire dans une sous-population de la cohorte du NIOSH (Flesch-Janys et al., 1995 ;
Hooiveld et al., 1998 ; Pesatori et al., 1998 ; Vena et al., 1998 ; Steenland et al., 1999).
Dans la cohorte du NIOSH, on retrouvait un faible excÅs de mortalitÄ par maladie cardiaque
en rapport avec une exposition plus ÄlevÄe (Steenland et al., 1999).

Seule la cohorte Ranch Hand donne un lien positif entre le niveau de 2,3,7,8-TCDD sÄrique et
le cholestÄrol total (Roegner et al., 1991).

Des taux moyens de glucose plus ÄlevÄs ont ÄtÄ retrouvÄs chez les sujets exposÄs Ç la 2,3,7,8-
TCDD par rapport aux non-exposÄs dans l'Ätude du NIOSH (Calvert et al., 1999) et dans l'Ätude
Ranch Hand (Henriksen et al., 1997). Cependant, parmi les travailleurs amÄricains impliquÄs
dans la production de TCP (une partie de la cohorte du NIOSH), la prÄvalence du diabÅte
n'Ätait pas significativement diffÄrente entre les travailleurs et les sujets non exposÄs et il n'y
avait pas de relation positive entre prÄvalence du diabÅte et concentration de 2,3,7,8-TCDD.
Dans la cohorte Ranch Hand (Henriksen et al., 1997), la prÄvalence du diabÅte et l'utilisation
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de traitements antidiabÄtiques par voie orale Ätaient augmentÄes chez les personnels exposÄs
par rapport au groupe contråle.

MortalitÄ par maladie coronarienne dans les cohortes de populations trÅs exposÄes

Cohortes/RÄfÄrences SMR* (95 % CI)

BASF (Ott et Zober, 1996) 0,6 (0,2 - 1,3)

IARC (Vena et al., 1998) 1,7 (1,2 - 2,3)

Hollandaise (Hooiveld et al., 1998) 1,9 (0,9 - 3,6)

Boehringer (Flesch-Janys et al., 1995) 1,4 (0,7 - 2,8)

Ranch Hand (Michalek et al., 1998) 1,5 (1,0 - 2,2)

NIOSH (Steenland et al., 1999) 1,8 (1,1 - 2,9)

Seveso (suivi sur 15 ans, Pesatori et al., 1998) 1,6 (1,2 - 2,5)
*Standardized mortality ratio

En conclusion

La toxicitÄ de la 2,3,7,8-TCDD chez l'homme n'est actuellement avÄrÄe que pour les effets
dermatologiques et l'augmentation transitoire des enzymes hÄpatiques mais on a de plus en
plus d’indications en faveur d'une association entre l'exposition aux dioxines et les maladies
cardiovasculaires (INSERM, 2000).

Études chez l’animal

L'administration d'une dose unique ou un traitement pendant une courte pÄriode provoque
des rÄponses comparables (voir toxicitÄ aiguÜ chez l'animal) (INSERM, 2000).

Concernant l'effet immunotoxique, on ne connaìt pas l'impact d'une exposition prolongÄe Ç
faibles doses chez l'animal de laboratoire (INSERM, 2000).

Une Ätude de toxicitÄ chronique a ÄtÄ menÄe chez le rat. Des groupes de 50 mãles et
50 femelles ont ÄtÄ exposÄs Ç la 2,3,7,8-TCDD via l'alimentation Ç des doses de 1, 10 ou
100 ng/kg/j durant deux ans (Kociba et al., 1978).

Un groupe constituÄ de 86 mãles et 86 femelles a servi de tÄmoin. î la dose de 100 ng/kg/j,
divers effets ont ÄtÄ notÄs (en excluant les effets cancÄrogÅnes), notamment une
augmentation de la mortalitÄ, un amaigrissement, une augmentation de l'excrÄtion des
porphyrines et de l'acide delta aminolÄvulinique urinaires, une augmentation de l'activitÄ
sÄrique d'enzymes hÄpatiques (-GT, phosphatase alcaline…). Des changements
histopathologiques ont ÄtÄ mis en Ävidence au niveau du foie, des tissus lymphoÑdes,
pulmonaires et vasculaires. Une prolifÄration du rÄticulum endoplasmique granuleux a ÄtÄ
dÄcelÄe dans le foie. Ö 10 ng/kg/j, les effets Ätaient moindres, avec toujours des lÄsions
hÄpatiques et pulmonaires. La dose de 1 ng/kg/j n'a pas produit d'effets toxiques dÄcelables.



INERIS –DRC-01-DR029.doc

Version NÅX-aoÇt 2005 Page 33 sur 82

I N ER I S -  Fiche de donnÄes toxicologiques et environnementales des substances chimiques

DIOXINES

Une Ätude de cancÄrogÄnÅse a consistÄ Ç administrer aux animaux des doses hebdomadaires
de 7, 700 ou 7 000 ng/kg/j de 2,3,7,8-TCDD durant 1 an (Toth et al., 1979). En dehors des
effets cancÄrigÅnes, une dermatite et une amyloédose dose-dÄpendantes ont ÄtÄ observÄes
(tÄmoins : 0 / 38 ; 7 ng/kg/j : 5 / 44 ; 700 ng/kg/j : 10/44 ; 7 000 ng/kg/j : 17/43).

Effets systÄmiques

Substance
Chimique

Voies
d’exposition Taux d’absorption Organe cible

Homme Animal Principal Secondaire

Inhalation Non rapportÄ mais
absorption pourrait

ätre complÅte

Efficace (pas de
donnÄes

quantitatives)

Absence de
donnÄes

Absence de
donnÄes

Ingestion 90 %
40 % : poissons

90 % : mammifÅres
Peau, foie

TGI*, glandes
endocrines, SI**2,3,7,8-TCDD

CutanÄe
Faible Non rapportÄ Peau Absence de

donnÄes

*TGI : tractus gastro-intestinal
**SI : SystÉme immunitaire

3.3.2 Effets cancÇrigÖnes

 - Classification

L’Union EuropÇenne

ND (Non DÄterminÄ). Les substances n’ont pas fait l’objet d’un examen par l’Union
EuropÄenne.

CIRC – IARC

 2,3,7,8-TCDD : en groupe 1, cancÄrigÅne pour l'homme (1997).

 PCDF et PCDD autres que la 2,3,7,8-TCDD : groupe 3, non classable comme
cancÄrogÅne pour l'homme (1997).

US EPA (IRIS)

La 2,3,7,8-TCDD Ätait en classe A (substance cancÄrigÅne pour l'homme) mais elle n'est plus
rÄpertoriÄe dans IRIS (mars 2004). Elle est en cours de rÄÄvaluation par l'US EPA.

Les avis divergent quant Ç la classification de la 2,3,7,8-TCDD.
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Cole et al. (2003) rÄfutent en effet les trois points sur lesquels s'est basÄ le IARC pour rÄaliser
son Ävaluation, c'est Ç dire des considÄrations mÄcanistiques (l'implication du rÄcepteur Ah
dans le mÄcanisme d'action de la TCDD ne prouvant pas, selon les auteurs, le caractÅre
cancÄrogÅne de la substance), des preuves chez l'animal (or la gÄnÄralisation de l'animal Ç
l'homme est trÅs limitÄe du fait de variations inter-espÅces importantes) et des preuves chez
l'homme (qui sont Ägalement limitÄes malgrÄ le nombre d'Ätudes ÄpidÄmiologiques menÄes).

 Par contre, Steenland et al. (2004) ont argumentÄ un point de vue diamÄtralement
opposÄ. Ils s'appuient sur des donnÄes rÄcentes qui tendent Ç montrer une augmentation
de la mortalitÄ par cancer pour les groupes les plus exposÄs aux dioxines. Ils se basent
sur une meilleure dÄfinition des niveaux d'exposition dans les diffÄrents groupes, ce qui
augmente la sensibilitÄ des rÄsultats.-

Ätudes principales

Ätudes chez l’homme

Cohortes/RÄfÄrences CaractÄristiques Effectif

IARC*

(Kogevinas et al., 1997)

Internationale, 10 pays, 20
cohortes

13 831

NIOSH

(Steenland et al., 1999)

Etats-Unis, 12 usines 5 172

Allemande

(Becher et al., 1996)

Allemagne, 4 usines 2 479

Hollandaise

(Hooiveld et al., 1998)

Pays-Bas, 2 usines 549

BASF

(Ott et Zober, 1996)

Allemagne, 1 usine 247

* 20 ans aprÅs la premiÅre exposition

Cohortes de populations industrielles fortement exposÇes

Des excÅs de risques faibles pour tous les cancers combinÄs ont ÄtÄ trouvÄs dans toutes ces
Ätudes de cohortes industrielles. L'excÅs de risque Ätait de l'ordre de 40 % vingt ans aprÅs la
premiÅre exposition. Dans toutes les cohortes industrielles ÄtudiÄes, le risque augmentait en
fonction de l'exposition. Cependant, ce risque semble concerner tous les cancers, les Ätudes
ne mettant pas en Ävidence un clair excÅs de risque pour un cancer particulier (INSERM,
2000).
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L'Ävaluation de ces rÄsultats doit ätre prudente Ätant donnÄ que les risques globaux ne sont
pas trÅs ÄlevÄs et que ces rÄsultats proviennent de populations exposÄes en milieu industriel,
c'est Ç dire de sujets soumis Ç des niveaux d'exposition 100 Ç 1 000 fois plus ÄlevÄs que la
population gÄnÄrale et similaires aux niveaux de 2,3,7,8-TCDD utilisÄs dans les Ätudes
animales (INSERM, 2000).

Cohortes de populations exposÇes autour des sites industriels

La mortalitÄ et l'incidence de cancers dans la population Seveso exposÄe Ç l'accident
industriel ont ÄtÄ ÄtudiÄes.
La zone contaminÄe fut subdivisÄe en trois zones d'exposition (A, B, R) en fonction des
niveaux moyens de 2,3,7,8-TCDD mesurÄs dans les Ächantillons de sol. En 1976, les niveaux
sÄriques de 2,3,7,8-TCDD chez 19 sujets de la zone A sÄlectionnÄs variaient de 828 ppt Ç
56 000 ppt. Les niveaux sÄriques de 2,3,7,8-TCDD ont ÄtÄ mesurÄs vingt ans aprÅs l'accident
(Landi et al., 1997) sur des rÄsidents choisis au hasard dans la zone la plus contaminÄe (zone
A, 7 sujets, moyenne gÄomÄtrique = 53,2 ppt), dans la zone moins contaminÄe (zone B,
55 sujets, 11 ppt), et dans la zone non contaminÄe (zone non ABR, 59 sujets, 4,9 ppt). La
population de 11 villes entourant la zone contaminÄe fut choisie comme rÄfÄrence. Dans la
pÄriode 1976-1991, il y avait 750 sujets en zone A et 16 dÄcÅs par cancer, 5 000 sujets en
zone B et 152 dÄcÅs par cancer et 30 000 sujets en zone R et 1 008 dÄcÅs par cancer. La
mortalitÄ toutes causes confondues et la mortalitÄ tous cancers confondus ne diffÄraient pas
significativement de celles attendues dans chacune des zones contaminÄes. Les rÄsultats du
suivi sur quinze ans de l'incidence de cancer et sur vingt ans de la mortalitÄ ont ÄtÄ rapportÄs
rÄcemment (Bertazzi et al., 1999). Il n'y avait globalement pas d'augmentation du risque de
cancer, bien qu'une augmentation du risque de cancer ait ÄtÄ observÄe durant les cinq
derniÅres annÄes du suivi. Cependant, il n'est pas vraiment surprenant que les rÄsultats soient
nÄgatifs avec un recul de 15 annÄes seulement pour la gÄnÅse de cancers.
La mortalitÄ et l'incidence de cancer des systÅmes hÄmatopoéÄtique et lymphatique Ätaient
plus ÄlevÄes en zones A et B (Risque relatif = 1,8 ; p > 0,001) dans les deux sexes. En zones A
et B, la mortalitÄ par cancer hÄpatobiliaire augmentait chez les femmes, alors que la
mortalitÄ par cancer pulmonaire et rectal augmentait chez les hommes.
L'exposition aux dioxines n'est pas seulement liÄe aux accidents industriels. L'Ämission de
dioxines Ç partir d'incinÄrateurs municipaux de dÄchets solides est aussi une source
d'exposition majeure aux dioxines.

Une Ätude rÄalisÄe par Floret et al. (2003) s'est intÄressÄe Ç la distribution spatiale des
lymphomes non-hodgkiniens, en France, autour d'un incinÄrateur de dÄchets solides Ämettant
Ç un niveau particuliÅrement ÄlevÄ (la 1Åre mesure effectuÄe en 1997 indiquait un niveau de
dioxine de 16,3 ng TEQ/m3 alors que la valeur guide europÄenne est de 0,1 ng TEQ/m3). Cette
Ätude a mis en Ävidence une augmentation du risque de survenue de lymphomes non-
hodgkiniens dans la zone autour de l'incinÄrateur, oç l'exposition Ç la dioxine est la plus forte.
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Ces rÄsultats sont en accord avec ceux de Bertazzi et al. (1999), citÄs ci-dessus. Cependant,
d'autres Ätudes de la littÄrature mettent en Ävidence de faëon beaucoup moins nette un
Äventuel impact des incinÄrateurs de dÄchets solides sur l'incidence des cancers (Deml et al.,
1996 ; Nessel et al., 1991 ; Yoshida et al., 2000).

Études chez l’animal

Sept Ätudes de cancÄrogÄnÅse ont ÄtÄ publiÄes chez l'animal (tableau ci-dessous). Elles ont
ÄtÄ rÄalisÄes chez des rongeurs (trois chez le rat, trois chez la souris et une chez le hamster),
par traitement chronique (rÄgime) ou Ç doses rÄpÄtÄes (gavage, injections intrapÄritonÄales
ou sous-cutanÄes), sur des durÄes allant de 60 semaines Ç 2 ans et, dans une majoritÄ
d'Ätudes (5/7), avec des nombres suffisants d'animaux.

Il est nÄcessaire de prendre en compte l'utilisation de faibles doses, imposÄe par la forte
toxicitÄ Ç long terme de la 2,3,7,8-TCDD, dont l'application Ç doses plus ÄlevÄes se traduit par
une lÄtalitÄ Ç plus ou moins long terme, excluant toute observation de cancÄrisation (INSERM,
2000).

EspÅce LignÄe, sexe, N Traitement
(èg/kg)

DurÄe
(S)

Organe % de tumeurs RÄfÄrence

RAT Sprague Dawley m
et f

0,001 ; 0,01 ;
0,1 ; 1/j

105 Foie f : 40 (adÄnome
+ carcinome)

m :  0 (ns)

Kociba et al.,
1978

Poumon f : 14

Langue /
palais

8

Osborne-Mendel m
et f

0,01 ; 0,05 ; 0,5
; 2/S

104 Foie f : 25

tÄmoins : 0

m :  0

NTP, 1982

Thyroéde m : 20 (adÄnome
folliculaire)

Sprague Dawley m 1,75 ; 2,0 ; 1/S 60 Foie 0 Walker et al.,
2000

SOURIS Swiss/H/Riop m 0,007 ; 0,7 ; 7,0
; 1/S

52 Foie 47 md – 30 hd Toth et al.,
1979

Autres 0

B6C3F1 m et f m : 0,01 ; 0,05 ;
0,5 ; 2S

104 Foie m : 34 NTP, 1982

f : 0,04 ; 0,2 ;
2,0 ; 2/S

f : 13
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EspÅce LignÄe, sexe, N Traitement
(èg/kg)

DurÄe
(S)

Organe % de tumeurs RÄfÄrence

Thyroéde f: 10

m : 0

C57B1 x C3H m et f 2,5 ; 5,0 ; 1/S 52 Foie f : 22 hd
(adÄnomes)

m : 66 hd
(carcinomes)

Della Porta et
al., 1987

HAMSTER Syrien dorÄ m 50 ; 100 ; (sc, ip)
1/M

2 Ç 6 doses au
total

_ Peau 21 hd
(carcinomes

cutanÄs)

Rao et al., 1988

m : mÖles ; f : femelles ; S : semaine, M : mois ; dm : dose moyenne ; hd : haute dose ; sc : sous-cutanÄ ; ip :
intrapÄritonÄal

Ces Ätudes montrent que le foie est la principale cible de cancer, mais d'autres sites
(thyroéde, poumons, cavitÄ orale) peuvent ätre Ägalement concernÄs. L'incidence moyenne
des tumeurs (adÄnomes et carcinomes) est proche de 50 % et fait apparaìtre une
susceptibilitÄ trÅs marquÄe selon le sexe. Ainsi, les rats femelles prÄsentent une sensibilitÄ
beaucoup plus marquÄe que les rats mãles Ç la cancÄrisation hÄpatique et, Ç l'inverse, les
souris mãles prÄsentent une sensibilitÄ beaucoup plus marquÄe que les souris femelles Ç la
cancÄrisation hÄpatique. Le fait que les expÄrimentations rÄalisÄes avec la 2,3,7,8-TCDD
fassent ressortir une disparitÄ de rÄponse sexuelle inverse de celle habituellement observÄe
pour la cancÄrisation hÄpatique chez le rat comme chez la souris Ävoque un mode
d'expression de l'activitÄ cancÄrogÅne de la 2,3,7,8-TCDD ne rÄpondant Ç aucun processus
classique de l'induction tumorale par une substance chimique (INSERM, 2000).

Il convient de noter qu'Ç la dose de 0,001 èg/kg/j, il n'y a pas eu d'augmentation de la
frÄquence de nodules ou de tumeurs du foie chez les rats ou les souris (IARC, 1987).

CaractÖre gÇnotoxique :

Les substances n’ont pas fait l’objet d’un examen par l’Union EuropÄenne.

La 2,3,7,8-TCDD n'est pas mutagÜne et n'induit pas directement de lÄsions sur l'ADN,
contrairement á la capacitÄ commune des agents gÄnotoxiques (INSERM, 2000).

3.3.3 Effets sur la reproduction et le dÇveloppement

Classification par l’Union EuropÅenne : Les substances n’ont pas fait l’objet d’un examen
par l’Union EuropÄenne.
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Études chez l’homme

FertilitÅ

Les diffÄrentes Ätudes ÄpidÄmiologiques dont on dispose tendent Ç conclure Ç une diminution
de la fertilitÄ.

 Masculine : anomalie du sperme chez des anciens combattants du Vietnam (DeStefano
et al., 1989), perturbation significative des taux de testostÄrone chez des ouvriers
exposÄs professionnellement Ç la 2,3,7,8-TCDD (Sweeney et al., 1997).

 FÄminine : endomÄtriose (Mayani et al., 1997), augmentation des rÄcepteurs Ah et des
CYP1A2 dans les tissus d'endomÄtriose in vitro (Bulun et al., 2000)

Hormones de la reproduction : Des taux diminuÄs de testostÄrone et augmentÄs de
gonadotrophines ont ÄtÄ retrouvÄs chez des travailleurs de la cohorte du NIOSH, impliquÄs
dans la production de TCP, et prÄsentant des niveaux ÄlevÄs de 2,3,7,8-TCDD (Egeland et al.,
1994). Cependant, aucune association n'a ÄtÄ retrouvÄe dans la cohorte Ranch Hand
(Henriksen et Michalek, 1996).

Poids de naissance

Une Ätude cas-tÄmoin a ÄtÄ rÄalisÄe Ç la suite de l'incident de Time Beach au Missouri en
1971 (plusieurs manÅges pour chevaux et des routes en terre battue avaient ÄtÄ arrosÄs avec
un mÄlange de 2,3,7,8-TCDD et d'huiles usagÄes). Cette Ätude comparait 402 naissances dans
la rÄgion contaminÄe et 804 naissances d'un groupe tÄmoin de mÅres non exposÄes. Une
diminution du poids de naissance a ÄtÄ notÄe dans la rÄgion contaminÄe mais l’odd ratio
relatif Ç cette Ätude n’est pas significatif (Odd Ratio : OR = 1,59 ; IC 95 % 0,98-2,81)
(Stockbauer et al., 1988).

D'autres Ätudes confirment ces rÄsultats ; cependant on ne sait pas s'il s'agit d'une diminution
de poids avec rÄcupÄration ou, comme dans les cas d'alcoolÄmie fœtale, d'un retard de
croissance sans rÄcupÄration (INSERM, 2000).

TÇratogenÖse et fausse couche

L'induction d'un effet tÄratogÅne par les dioxines n'est pas formellement dÄmontrÄe ;
toutefois, il semble y avoir une tendance Ç une augmentation du nombre de cardiopathies
congÄnitales (Correa-Vilalsenor et al., 1991 ; Garry et al., 1996) et de spina bifida (Erickson
et al., 1984 ; Centers for Disease Control, 1989 ; Wolfe et al., 1995).

Il faut noter que les malformations congÄnitales ne semblent pas avoir augmentÄ aprÅs
l'accident de Seveso en 1976. Mais cette observation doit ätre nuancÄe par le fait que les
femmes ont, Ç l'Äpoque, subi une forte pression pour avorter.

Six cas de syndrome cryptophtalmique (malformation exträmement rare dans laquelle les
yeux sont normalement formÄs mais la peau du visage s'Ätend du front aux joues sans
discontinuer) ont ÄtÄ rapportÄs au sud Vietnam dans les rÄgions oç a ÄtÄ utilisÄ l'agent orange
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(Coulon et al., 1994). Au Vietnam, dans les rÄgions oç les forces amÄricaines ont rÄpandu de
grandes quantitÄs d'agent orange, un nombre plus important de cas de malformations que le
nombre attendu serait observÄ : Ç la maternitÄ de Hå Chi Minh Ville, plus de 2 % des nouveau-
nÄs ont des malformations, pour la plupart lÄtales (Pham, 1999).

En ce qui concerne les fausses couches, peu de donnÄes sont disponibles. î Seveso, on n'a pas
pu mettre en Ävidence une augmentation du nombre des fausses couches.

Il semble donc que, chez l'homme, contrairement Ç l'expÄrimentation animale, les dioxines et
autres dÄrivÄs se prÄsentent plutåt comme ayant des effets inducteurs de malformations au
stade tardif de l'embryogenÅse (bec de liÅvre, anomalies dentaires) mais pas comme des
substances entraìnant des fausses couches prÄcoces (INSERM, 2000).

Sex-ratio

A la suite de l'accident de Seveso, il a ÄtÄ suggÄrÄ que des modifications importantes du sex-
ratio pourraient ätre dues Ç l'intoxication par la dioxine. En effet, on a notÄ pour la rÄgion la
plus exposÄe, dans les neufs mois qui ont suivi l'accident, 48 naissances de filles pour 26 de
garëons (Mocarelli et al., 1996). Dans un article plus rÄcent (Mocarelli et al., 2000), les
auteurs comparent les sex-ratios observÄs en fonction des niveaux de 2,3,7,8-TCDD sanguins,
de l'ãge Ç l'exposition et du sexe des gÄniteurs, au sex-ratio attendu de 0,514. Pour
l'ensemble de la population ÄtudiÄe, le sex-ratio ne diffÄrait pas de la valeur attendue.
Cependant, lorsque le pÅre ou les deux parents avaient une concentration sanguine en
2,3,7,8-TCDD supÄrieure Ç 15 pg TEQ/g de matiÅre grasse, le sex-ratio Ätait significativement
diffÄrent de celui attendu avec une tendance Ç donner naissance Ç plus de filles. Cette
tendance dÄpend de la seule concentration sanguine en 2,3,7,8-TCDD paternelle et son
ampleur est fonction de celle-ci. Par ailleurs, cet effet ne se manifeste que chez les sujets
ãgÄs de moins de 19 ans au moment de l'exposition et il perdure pour les conceptions
survenant 15 ans aprÅs l'exposition. Ces donnÄes suggÅrent donc que la modification du sex-
ratio est le rÄsultat de hauts niveaux d'imprÄgnation au moment de la pubertÄ. Quant au
mÄcanisme, les auteurs Ävoquent un rapport avec la durÄe de transit des spermatozoédes
dans l'Äpididyme, elle-mäme sous l'influence des hormones sexuelles.

Autres anomalies biologiques chez les enfants exposÇs

Alaluusua et al. (1996) mettent en Ävidence l'apparition d'anomalies dentaires au niveau des
dents de lait, liÄe Ç une exposition durant la lactation. Cependant, ils concluent que la
contamination de l'enfant par les dioxines in utero prÄsente un risque rÄel, alors que la
contamination par le lait serait tout Ç fait bÄnigne.

Les autres anomalies biologiques des enfants exposÄs concernent la thyroéde et la
coagulation.

Pour la thyroéde, un nombre important de publications montre une augmentation de la TSH
et/ou une diminution de la triiodothyronine (T3) et de la thyroxine (T4) en rapport avec une
atteinte intra-utÄrine (Pluim et al., 1993 ; Feeley, 1995 ; Longnecker et al., 2000) ou durant
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la lactation (Nagayama et al., 1998). Il a ÄtÄ suggÄrÄ que les atteintes neuro-
comportementales sont en fait directement en relation avec l'atteinte thyroédienne (Hauser
et al., 1998).

Pluim et al. (1994) ont ÄtudiÄ 32 enfants dans une cohorte hollandaise et ils ont montrÄ une
forte corrÄlation inverse entre les taux de vitamine K et de 2,3,7,8-TCDD chez des enfants de
11 semaines.

Atteinte neuro-comportementale

Concernant l'atteinte neuro-comportementale, la plus grande partie de la littÄrature
concerne les PCB dioxine-like et non les dioxines. Les effets neuro-comportementaux liÄs Ç
l'allaitement maternel et aux taux de dioxines ne sont pas clairs. Globalement, les enfants
nourris au sein ont de meilleures performances que les enfants nourris au biberon.

Toutefois, parmi les enfants allaitÄs, ceux dont les mÅres ont les taux les plus ÄlevÄs de
dioxines ont de moins bonnes performances (Ilsen et al., 1996).

ImmunotÇratologie

Ce terme dÄsigne les effets d'une exposition toxique in utero sur la rÄponse immunitaire
postnatale.

Les seules donnÄes cliniques sont celles de Weisglas-Kuperus (1996). Elles ont montrÄ que de
jeunes enfants exposÄs in utero, puis nourris au sein, prÄsentaient davantage d'anomalies des
sous populations lymphocytaires que des tÄmoins non exposÄs. En revanche, il n'y avait pas de
diffÄrence au niveau de l'immunitÄ humorale et de la frÄquence des infections respiratoires
et ORL.

Lactation

Les taux de dioxines dans le lait maternel ont ÄtÄ ÄtudiÄs depuis plus de 30 ans et sont en
diminution rÄguliÅre depuis environ 15 ans. En France, l'Ätude rÄcente sur les laits maternels
(INVS/CAREPS, 2000) indique un taux moyen de 16,4 pg TEQ/g de matiÅres grasses. Quels que
soient les pays oç les Ätudes ont ÄtÄ faites, les taux de dioxines des enfants nourris au sein
sont deux fois plus ÄlevÄs que ceux des enfants nourris au biberon et ces taux restent ÄlevÄs
bien au-delÇ de la pubertÄ. Cependant, Ç l'heure actuelle, la recommandation est
d'encourager l'allaitement maternel malgrÄ les taux de dioxines et de PCB dioxine-like, en
raison des bÄnÄfices apportÄs.

Études chez l’animal

Beaucoup d'Ätudes ont ÄtÄ rÄalisÄes chez l'animal. Les effets ont ÄtÄ ÄtudiÄs Ç des doses
infÄrieures aux doses toxiques pour les animaux adultes, l'exposition des mÅres Ç des doses
toxiques empächant la survenue de grossesses menÄes Ç terme et l'observation de la
descendance (Gray et al., 1995).
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Il faut noter qu'une plus grande rÄsistance des adultes Ç la toxicitÄ de la 2,3,7,8-TCDD n'est
pas associÄe linÄairement Ç une plus grande rÄsistance de leur descendance aux effets
tÄratogÅnes de ce toxique (Huuskonen et al., 1994 ; Chahoud et al., 1999).

Les donnÄes expÄrimentales chez l'animal montrent une diminution de l'activitÄ sexuelle lors
de l'exposition aux dioxines (Murray et al., 1979 ; Chung et Clemens, 1999).

Chez la rate et la souris femelle la 2,3,7,8-TCDD entraìne des modifications de l'axe
hypothalamo-hypophysaire, responsables d'une rÄduction de la fertilitÄ, sans observation de
dÄficits gÄnÄtiques chez les nouveau-nÄs (Chaffin et al., 1996 ; Theobald et Peterson, 1997).
Cet effet peut persister plusieurs gÄnÄrations chez le hamster (Wolf et al., 1999). Des Ätudes,
peu nombreuses sur le sujet, il ressort que le dÄroulement de la fÄcondation ne semble pas
perturbÄ Ç la dose de 2 èg de 2,3,7,8-TCDD/kg (Wolf et al., 1999). Chez les rongeurs mais
aussi chez le grand singe, les dioxines ont ÄtÄ incriminÄes comme agent inducteur
d'endomÄtriose (Gibbons, 1993).

Chez le mãle, ni sa fertilitÄ, ni la croissance de sa descendance ne sont altÄrÄes, bien qu'on
observe une diminution du nombre de spermatozoédes par Äjaculat, ainsi que de leur volume
et de leur frÄquence (Gray et al., 1995 ; Sommer et al., 1996).

Des effets sur la fertilitÄ, l'importance des portÄes, la rÄsorption des fœtus et la physiologie
ont ÄtÄ observÄs Ç 0,1 ainsi qu'Ç 0,01 èg de 2,3,7,8-TCDD/kg/j mais pas Ç 0,001 èg (Murray et
al., 1979).

En ce qui concerne la nidification, le pourcentage de perte fœtale prÄcoce augmente avec la
dose administrÄe Ç la mÅre. Il devient trÅs important quand les doses administrÄes
s'approchent des doses toxiques pour l'adulte de l'espÅce considÄrÄe (McNulty, 1985). Le råle
des perturbations du contexte hormonal chez la mÅre comme cause de l'Ächec de la
nidification semble ätre prÄpondÄrant (Rogan et al., 1999), quoiqu'une toxicitÄ vasculaire
intraplacentaire ait aussi ÄtÄ dÄcrite (Hurst et al., 1998).

Concernant les effets anatomiques, il semble que les dioxines n'induisent pas une
tÄratogÄnicitÄ spÄcifique. Dans une Ätude de tÄratologie comparÄe entre les poissons, les
oiseaux et les mammifÅres, on peut observer des lÄsions dÄpendant de l'espÅces. Chez le
poisson, on observe une forme de "maladie du sac bleu", se manifestant par un œdÅme du sac
vitellin et pÄricardique, une ischÄmie et des malformations crãno-faciales. Chez les
mammifÅres on trouve Ägalement quelques manifestations structurelles mais la toxicitÄ porte
essentiellement sur le dÄveloppement. Certains auteurs parlent d'un syndrome de dysplasie
ectodermique (Peterson et al., 1993).

La 2,3,7,8-TCDD induit des malformations palatines chez les souris. Cependant, celles qui
n'expriment pas le rÄcepteur Ah ne sont pas sensibles Ç l'action tÄratogÅne de la 2,3,7,8-TCDD
(Peters et al., 1999). En effet, la liaison de la 2,3,7,8-TCDD avec le rÄcepteur Ah lui confÅre
la capacitÄ de modifier l'expression de facteurs de croissance (EGF, TGF  et ) impliquÄs
dans l'organogÄnÅse animale.
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De la mäme maniÅre, la 2,3,7,8-TCDD induit une hydronÄphrose, consÄcutive Ç une
prolifÄration anormale de l'ÄpithÄlium urÄtÄral, liÄe Ç des perturbations dans la production du
facteur de croissance ÄpithÄlial (Couture et al., 1990 ; Abbot et Birnbaum, 1990 ; Peters et
al., 1999). La 2,3,7,8-TCDD est Ägalement responsable d'une atrophie thymique (Huuskonen
et al., 1994), d'effets sur les dents Ç diffÄrents degrÄs (de l'absence d'Ämail Ç une
dÄsorganisation trÅs importante de tout le tissu dentaire, empächant la formation de la dent
(Alaluusua et al., 1993) et de perturbations dans le dÄveloppement de la morphologie
sexuelle, du fait de son activitÄ antioestrogÄnique. Ces dÄficits constatÄs Ç la naissance vont
se maintenir et s'exprimer pendant et aprÅs la pubertÄ.

De maniÅre constante, les travaux de la littÄrature dÄcrivent de petits poids chez les fœtus
exposÄs Ç la 2,3,7,8-TCDD, ce fait Ätant reliÄ nÄgativement Ç la dose reëue par la mÅre.

Concernant le dÄveloppement neurologique, certaines Ätudes ont montrÄ des modifications
des fonctions d'apprentissage chez le singe et le rat (Schantz et al., 1986 ; Seo et al., 1999 ;
Thiel et al., 1994).

3.4 Valeurs toxicologiques de rÇfÇrence
Une Valeur Toxicologique de RÄfÄrence (VTR) est une relation entre une dose externe
d’exposition Ç une substance et la survenue d’un effet nÄfaste. Les valeurs toxicologiques de
rÄfÄrence proviennent de diffÄrents organismes dont la notoriÄtÄ internationale est variable.

L'INERIS prÄsente en premiÅre approche les VTR publiÄes par l'ATSDR, l'US EPA et l'OMS. En
seconde approche, les VTR publiÄes par d'autres organismes, notamment SantÄ Canada, le
RIVM et l'OEHHA, peuvent ätre retenues pour la discussion si des valeurs existent.

Notion de TEF et TEQ

Parmi les PCDD, les congÄnÅres chlorÄs en position latÄrale (2,3,7,8) sont les plus toxiques. La
potentialitÄ toxique de ces congÄnÅres peut ätre exprimÄe en rÄfÄrence au composÄ ayant la
plus forte toxicitÄ par l'intermÄdiaire du concept d'Äquivalent toxique (TEF, toxic equivalent
factor). Le TEF est une Ävaluation de la toxicitÄ d'un congÄnÅre particulier. Il a ÄtÄ dÄveloppÄ
Ç partir de 1977 pour donner une valeur toxicologique Ç un mÄlange de composÄs
chimiquement proches et ayant le mäme mÄcanisme d'action, c'est Ç dire actifs sur le mäme
rÄcepteur, le rÄcepteur Ah. DÄfini Ç partir des rÄsultats in vitro modulÄs par des donnÄes in
vivo, le TEF est attribuÄ Ç chaque congÄnÅre selon les barÅmes internationaux par rapport Ç
celui du congÄnÅre le plus toxique (2,3,7,8-TCDD) qui est arbitrairement fixÄ Ç 1. A chaque
congÄnÅre est ainsi attribuÄ un coefficient de toxicitÄ (TEF), qui a ÄtÄ estimÄ en comparant
l’activitÄ du composÄ considÄrÄ Ç celle de la 2,3,7,8-TCDD. Ces TEF s'appliquent donc aux
rÄponses mÄdiÄes par le rÄcepteur Ah, cet effet biochimique pouvant ätre associÄ Ç une
rÄponse toxique (Van den Berg et al., 1998).
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L'Organisation Mondiale de la SantÄ (OMS) et le Programme International sur la SÄcuritÄ
Chimique (IPCS) ont initiÄ un programme attribuant des TEF aux diffÄrents composÄs. Le TEF
est rÄÄvaluÄ frÄquemment par l'OMS en fonction de l'Ävolution des connaissances.

Les PCDD sont produites sous forme de mÄlanges complexes de congÄnÅres. Aussi, les valeurs
rapportÄes pour exprimer leur toxicitÄ sont gÄnÄralement exprimÄes en Äquivalent toxique
(TEQ) (INSERM, 2000).

Cet indice international de toxicitÄ est obtenu en sommant les concentrations de chaque
congÄnÅre, pondÄrÄes par leur TEF respectif, soit : Cx I-TEQ = S (Ci.I-TEFi)

Avec Cx I-TEQ : concentration du mÄlange x en Äquivalents toxiques internationaux

Ci.: concentration du congÄnÅre i

I-TEFi : facteur international d'Äquivalence toxique du congÄnÅre i

L'I-TEQOTAN est le rÄsultat de la somme pondÄrÄe des TEF pour 7 congÄnÅres de PCDD (sur 75)
et 10 de PCDF ou polychlorodibenzofuranes (sur 135) proposÄ par l'OTAN en 1988.

Dans la nomenclature de l'OMS - I-TEQOMS- certains TEF ont ÄtÄ modifiÄs au vu de nouvelles
donnÄes toxicologiques et y sont ajoutÄs, depuis 1997, 12 congÄnÅres de PCB assimilÄs aux
dioxines (dits PCB "dioxines-like").

Le tableau suivant prÄsente les facteurs d'Äquivalence pour les PCDD prises en compte pour le
calcul du TEQ (INVS, 2000).

Valeurs de facteurs d'Äquivalent toxique proposÄes par l'OTAN (1994) et l'OMS (1997) pour les
mammifÅres, humains compris (INVS, 2000) :

CongÄnÅres I-TEFOTAN I-TEFOMS

PCDD 2,3,7,8-TCDD 1 1

1,2,3,7,8 -PeCDD 0,5 1

1,2,3,4,7,8-HxCDD 0,1 0,1

1,2,3,6,7,8-HxCDD 0,1 0,1

1,2,3,7,8,9-HxCDD 0,1 0,1

1,2,3,4,6,7,8-HpCDD 0,01 0,01

OCDD 0,001 0,0001
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3.4.1 Valeurs toxicologiques de rÇfÇrence de l'ATSDR, l'US EPA et l'OMS

Valeurs toxicologiques de rÄfÄrence pour des effets avec seuil

Substances
chimiques

Source Voie d’exposition Facteur
d’incertitude

Valeur de rÄfÄrence AnnÄe de
rÄvision

Orale (aigu) 30 MRL = 2.10-4 èg/kg/j 1998

Orale (intermÄdiaire) 30 MRL = 2.10-5 èg/kg/j 19982,3,7,8-TCDD ATSDR

Orale (chronique) 90 MRL = 1.10-6 èg/kg/j 1998

Dioxines et composÄs
dioxine like

OMS
Inhalation / Orale via
la chaìne alimentaire

aprÅs dÄpåt
10 DJA = 1 Ç 4.10-6 èg

TEQ/kg/jour =
2000

Le 30 mai 2001, le comitÄ scientifique de l’alimentation humaine (CSAH) a adoptÄ un avis sur
l’Ävaluation des risques des dioxines, furannes et PCB de type dioxines, dans lequel il fixe une
dose hebdomadaire tolÄrable (DHT) de 14 pg OMS-TEQ/kg de poids corporel. Le comitÄ mixte
d’experts FAO/OMS pour les additifs et les contaminents, le JEFCA, a aussi dÄterminÄ une
dose mensuelle tolÄrable provisoire (DMTP) de 70 pg/kg de poids corporel qui sera prise en
compte dans le travail d’expertise demandÄ par la Commission europÄenne á l’ensemble des
Ätats membres (ARET, 2004).

Valeurs toxicologiques de rÄfÄrence pour des effets sans seuil

Seule l'US EPA donne une valeur toxicologique de rÄfÄrence pour des effets sans seuil. Il faut
cependant noter que cette valeur est issue de la version de septembre 2000 du "Rapport de
rÄÄvaluation des risques pour la 2,4,7,8-TCDD et les composÄs apparentÄs" (EPA/600/P-
00/001Bg) et que cette derniÜre version a un statut de version prÄliminaire.

L'US EPA suggÜre l'utilisation d'une valeur de 1.10-3 par pg/TEQ/kg p.c./jour comme
estimation majorante du risque de survenue de cancer.

Cette valeur en projet est indiquÄe ici Ç titre exceptionnel, dans la mesure oç elle est dÄjÇ
utilisÄe au niveau national dans des Ätudes d'impact sanitaire.

Justification scientifique des valeurs toxicologiques de rÄfÄrence

L'ATSDR propose un MRL de 2.10-4 àg/kg/jour pour une exposition aiguá au 2,3,7,8-TCDD
par voie orale (1998).

Cette valeur a ÄtÄ Ätablie en se basant sur une Ätude d'immunotoxicitÄ chez la souris. La
rÄsistance Ç l'infection, par le virus Influenza A, a ÄtÄ testÄe chez des souris B6C3F1 exposÄes
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par gavage Ç une dose unique de 0 - 0,001 - 0,005 - 0,01 - 0,05 ou 0,1 èg/kg de 2,3,7,8-TCDD.
Un NOAEL de 0,005 èg/kg a ÄtÄ dÄfini (Burleson et al., 1996).

Facteurs d'incertitude : un facteur 30 a ÄtÄ appliquÄ. Un facteur 3 pour l'extrapolation de
l'animal Ç l'homme et un facteur 10 pour la variabilitÄ humaine.

Note : un facteur de conversion de 0,7 a ÄtÄ utilisÄ pour ajuster la diffÄrence de
biodisponibilitÄ de la 2,3,7,8-TCDD administrÄe par gavage dans un vÄhicule huileux, plus
ÄlevÄe que dans l'alimentation.

Calcul : MRL = 0,005 x 1/3 x 1/10 x 1/0,7 = 2,38.10-4 èg/kg/jour (arrondi Ç 2.10-4)

L'ATSDR propose un MRL de 2.10-5 àg/kg/jour pour une exposition intermÇdiaire au
2,3,7,8-TCDD par voie orale (1998).

Cette valeur a ÄtÄ Ätablie en se basant sur une Ätude de toxicitÄ sub-chronique (90 jours)
chez des cobayes exposÄs, par l'alimentation, Ç des doses de 0,0001 - 0,0007 - 0,005 ou
0,028 èg/kg/jour de 2,3,7,8-TCDD. Un NOAEL de 0,0007 èg/kg a ÄtÄ dÄfini (DeCaprio et al.,
1986).

Facteurs d'incertitude : un facteur 30 a ÄtÄ appliquÄ. Un facteur 3 pour l'extrapolation de
l'animal Ç l'homme et un facteur 10 pour la variabilitÄ humaine.

Calcul : MRL = 0,0007 x 1/3 x 1/10 = 2,33.10-5 èg/kg/jour (arrondi Ç 2.10-5 èg/kg/jour)

L'ATSDR propose un MRL de 1.10-6 àg/kg/jour pour une exposition chronique au 2,3,7,8-
TCDD par voie orale (1998).

Cette valeur a ÄtÄ Ätablie en se basant sur une Ätude de toxicitÄ sur la reproduction chez des
singes rhÄsus, sur une durÄe de 16,2 +/- 0,4 mois. Les singes Ätaient nourris avec une
alimentation contenant des doses de 0 - 5 ou 25 ppt de 2,3,7,8-TCDD. Un NOAEL de 5 ppt a
ÄtÄ dÄfini (Schantz et al., 1992).

Facteurs d'incertitude : un facteur 90 a ÄtÄ appliquÄ. Un facteur 3 pour l'utilisation d'un
LOAEL et non d'un NOAEL, un facteur 3 pour l'extrapolation de l'animal Ç l'homme et un
facteur 10 pour la variabilitÄ humaine.

Calcul :

Facteur de conversion permettant de passer d'une dose exprimÄe en ppt dans l'alimentation Ç
une dose exprimÄe en èg/kg de poids corporel :

Les auteurs ont estimÄ que la dose totale ingÄrÄe sur 16,2 mois (492 jours) Ätait de
59,6 ng/kg pour une dose de 5 ppt dans l'alimentation.

La dose journaliÅre est donc : 59,6 ng/kg / 492 jours = 0,12 ng/kg/jour = 1,2.10-4 èg/kg/jour
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MRL = 1,2.10-4 x 1/3 x 1/3 x 1/10 = 1,33.10-6 èg/kg/jour (arrondi Ç 1.10-6)

L'OMS propose une DJA de 1 Ü 4 pg (1 Ü 4.10-6 àg) TEQ/kg/j (2000)

Lors de la rÄÄvaluation du risque des dioxines pour la santÄ en 1998 (Van Leeuwen et al.,
2000a ; Van Leeuwen et Younes, 2000b), il a ÄtÄ conclu que les donnÄes humaines ne se
prätaient pas Ç la dÄtermination d'une TDI (tolerable daily intake), ou DJA (dose journaliÅre
admissible). En consÄquence, la TDI est basÄe sur des donnÄes animales. On estime que les
apports journaliers chez l'homme, correspondant Ç des charges corporelles similaires Ç celles
associÄes avec des LOAELs chez le rat et le singe, sont de l'ordre de 14 Ç 37 pg/kg de poids
corporel. En appliquant un facteur d'incertitude de 10 Ç cette fourchette de LOAELs, on a
Ätabli une TDI exprimÄe comme une fourchette allant de 1 Ç 4 pg Äquivalent toxique par kg
de poids corporel, pour les dioxines et les composÄs dioxine-like (OMS, 2000).

3.4.2 Valeurs toxicologiques de rÇfÇrence de SantÇ Canada, du RIVM et de l'OEHHA

Valeurs toxicologiques de rÄfÄrence pour des effets avec seuil

Substances chimiques Source Voie
d’exposition

Facteur
d’incertitude Valeur de rÄfÄrence AnnÄe de

rÄvision

Dibenzodioxines
polychlorÄes et

dibenzofuranes polychlorÄs
SantÄ Canada Orale 100 DJA = 10-5 èg TEQ / kg/j 1989

Dibenzodioxines
polychlorÄes,

dibenzofuranes polychlorÄs
et PCBs coplanaires

RIVM Orale 10 TDI = 1 Ç 4.10-6 èg/kg/j 2001

Inhalation 100 REL = 4.10-5 TEQ èg/m3 2003Dibenzodioxines
polychlorÄes et

dibenzofuranes polychlorÄs
OEHHA

Orale 100 REL = 10-5 TEQ èg/kg/j 2003

Valeurs toxicologiques de rÄfÄrence pour des effets sans seuil

Substances chimiques Source Voie
d’exposition Valeur de rÄfÄrence AnnÄe de

rÄvision

2,3,7,8- TÄtrachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,7,8-Pentachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,4,7,8-Hexachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,6,7,8-Hexachlorodibenzo-p-dioxine

OEHHA Inhalation

ERUi = 38 (èg/m3)-1

ERUi = 19 (èg/m3)-1

ERUi = 3,8 (èg/m3)-1

ERUi = 3,8 (èg/m3)-1

2003



INERIS –DRC-01-DR029.doc

Version NÅX-aoÇt 2005 Page 47 sur 82

I N ER I S -  Fiche de donnÄes toxicologiques et environnementales des substances chimiques

DIOXINES

Substances chimiques Source Voie
d’exposition

Valeur de rÄfÄrence AnnÄe de
rÄvision

1,2,3,7,8,9-Hexachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,4,6,7,8-Heptachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,4,5,6,7,8-Octachlorodibenzo-p-dioxine

ERUi = 3,8 (èg/m3)-1

ERUi = 0,38 (èg/m3)-1

ERUi = 3,8.10-2 (èg/m3)-1

2,3,7,8- TÄtrachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,7,8-Pentachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,4,7,8-Hexachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,6,7,8-Hexachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,7,8,9-Hexachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,4,6,7,8-Heptachlorodibenzo-p-dioxine

1,2,3,4,5,6,7,8-Octachlorodibenzo-p-dioxine

OEHHA Orale

ERUo = 1,3.105 (mg/kg/j)-1

ERUo = 6,5.104(mg/kg/j)-1

ERUo = 1,3.104 (mg/kg/j)-1

ERUo = 1,3.104 (mg/kg/j)-1

ERUo = 1,3.104 (mg/kg/j)-1

ERUo = 1,3.103 (mg/kg/j)-1

ERUo = 1,3.102 (mg/kg/j)-1

2003

Justification scientifique des valeurs toxicologiques de rÄfÄrence

SantÇ Canada propose une DJA de 10-5 àg TEQ/ kg/j (1989).

Cette valeur est basÄe sur les rÄsultats de deux Ätudes montrant qu'Ç la dose quotidienne de
1 ng/kg sur toute la vie, la 2,3,7,8-tÄtrachlorodibenzodioxine n'a pas d'effet sur l'incidence du
cancer chez les rongeurs (IARC, 1987) et n'influe pas sur la fertilitÄ, l'importance des portÄes,
la rÄsorption des fœtus et la physiologie des rats exposÄs Ç cette dose pendant trois
gÄnÄrations (Murray et al., 1979). SantÄ Canada considÅre que cette dose correspond Ç la
concentration sans effet nocif observÄ de la 2,3,7,8-tÄtrachlorodibenzodioxine.

Facteur d'incertitude : un facteur 100 est appliquÄ pour la variabilitÄ inter et intra-
spÄcifique.

Calcul : 1 ng/kg/j x 1/100= 10 pg/kg/j = 10-5 èg/kg/j

Le RIVM propose une TDI de 1 Ü 4.10-6 àg/kg/j pour une exposition chronique par voie
orale (Baars et al., 2001).

Cette valeur est celle recommandÄe par l'OMS IPCS en 1998.

Selon le RIVM, la fiabilitÄ de cette valeur est ÄlevÄe.

L'OEHHA propose un REL de 4.10-5 àg/m3 pour une exposition chronique par inhalation et
un REL de 10-5 àg/kg/j pour une exposition chronique par voie orale (2003).

Ces deux valeurs sont issues d'une Ätude de toxicitÄ chronique chez le rat exposÄ Ç la 2,3,7,8-
TCDD via l'alimentation Ç des doses de 1, 10 ou 100 ng/kg/j durant deux ans (Kociba et al.,
1978). A la dose de 100 ng/kg/j, divers effets ont ÄtÄ notÄs, notamment une augmentation de
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la mortalitÄ, un amaigrissement, une augmentation de l'excrÄtion des porphyrines et de
l'acide delta aminolÄvulinique urinaires, une augmentation de l'activitÄ sÄrique d'enzymes
hÄpatiques (-GT, phosphatase alcaline…). Des changements histopathologiques ont ÄtÄ mis
en Ävidence au niveau du foie, des tissus lymphoÑdes, pulmonaires et vasculaires. Une
prolifÄration du rÄticulum endoplasmique granuleux a ÄtÄ dÄcelÄe dans le foie. A 10 ng/kg/j,
les effets Ätaient moindres, avec toujours des lÄsions hÄpatiques et pulmonaires. La dose de
1 ng/kg/j n'a pas produit d'effets toxiques dÄcelables et est donc considÄrÄe comme un
NOAEL dans cette Ätude.

Facteurs d'incertitude : un facteur 100 est appliquÄ. Un facteur 10 pour l'extrapolation des
donnÄes animales Ç l'homme (variabilitÄ interspÄcifique) et un facteur 10 pour la variabilitÄ
au sein de la population (variabilitÄ intraspÄcifique).

Calcul :0,001 èg/kg/j x 1/100 = 10 pg/kg/j = 10-8 mg/kg/j = 10-5 èg/kg/j

Pour le calcul de la valeur par inhalation, une extrapolation voie Ç voie a ÄtÄ effectuÄe, en
utilisant un facteur de 3 500 èg/m3 par mg/kg/j.

Calcul : 10-8 mg/kg/j x 3 500 èg/m3= 3,5.10-5 èg/m3 (arrondi Ç 4.10-5)

L'OEHHA propose un ERUi et un ERUo pour chaque dibenzodioxine polychlorÇe (2003).

Ces valeurs sont issues des donnÄes de cancer hÄpatique (adÄnomes et carcinomes) obtenues
chez les souris mãles au cours de l'Ätude de cancÄrogÄnÅse du NTP (1982). Le "California
Department of Health Services" a choisi l'espÅce, le sexe et le site d'induction des tumeurs les
plus sensibles Ç l'action de la 2,3,7,8-TCDD (CDHS, 1986).

Deux fois par semaine, les souris mãles ont reëu de la 2,3,7,8-TCDD par gavage (vÄhicule
utilisÄ : huile de maés : acÄtone en proportion 9:1) aux doses de 0,005 - 0,025 ou 0,25 èg/kg.
L'incidence des tumeurs est reportÄe ci-dessous.

Incidence des tumeurs

Dose (èg/kg/semaine)
Carcinome hÄpatocellulaire AdÄnome ou carcinome

hÄpatocellulaire

0

0,01

0,05

0,5

8/73

9/49

8/49

17/50

15/73

12/49

13/49

27/50

Les donnÄes d'exposition expÄrimentales ont ÄtÄ converties en Äquivalent chez l'homme en
utilisant des facteurs d'Ächelle appropriÄs et en postulant que les absorptions orale et
respiratoire sont Äquivalentes, que le mÄtabolisme et la pharmacocinÄtique sont identiques
chez l'homme et l'animal et que la concentration en 2,3,7,8-TCDD dans l'air Äquivaut Ç la dose
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journaliÅre par voie orale. Les doses totales hebdomadaires ont ÄtÄ moyennÄes sur la semaine
entiÅre pour obtenir les doses journaliÅres d'exposition.

Produit Animal
Doses

expÄrimentales

(èg/kg/sem)

Doses
calculÄes

(èg/kg/j)

Concentration dans l'air pour une
exposition Äquivalente chez l'homme

(èg/m3)

TCDD Souris
mãles

0,01

0,05

0,5

0,0014

0,0071

0,071

0,93

4,6

46

Les donnÄes ont ÄtÄ intÄgrÄes dans un modÅle multiÄtape linÄarisÄ (GLOBAL79) pour aboutir
au calcul d'un excÅs de risque cancÄrigÅne par inhalation chez l'homme. L'excÅs de risque a
ÄtÄ estimÄ Ç 38 (èg/m3)-1 par inhalation et Ç 1,3.105 (mg/kg/j)-1 par voie orale pour la
2,3,7,8-TCDD (CDHS, 1986).

Les excÅs de risque pour les autres dioxines ont ÄtÄ calculÄs en appliquant des facteurs
d'Äquivalence toxiques (TEF). L'OEHHA (2003) prÄconise dÄsormais d'utiliser les TEF dÄfinis
par Van den Berg et al. en 1998 (voir tableau des TEF plus haut).

4. DONNÄES ÄCOTOXICOLOGIQUES

L'objectif de ce document est d'estimer les effets Ç long terme sur la faune et la flore, les
rÄsultats nÄcessaires Ç cette Ävaluation sont prÄsentÄs. Lorsqu'un nombre suffisant de
rÄsultats d'ÄcotoxicitÄ chronique est disponible, les rÄsultats d'ÄcotoxicitÄ aigíe ne sont pas
fournis. Lorsque l'ÄcotoxicitÄ chronique n’est pas suffisamment connue, les rÄsultats
d'ÄcotoxicitÄ aigus sont prÄsentÄs et peuvent servir de base pour l'extrapolation des effets Ç
long terme.

4.1 ParamÖtres d’ÅcotoxicitÅ aiguÜ

Les donnÄes d'ÄcotoxicitÄ sont relativement peu nombreuses, et celles qui existent sont peu
fiables. En effet, compte tenu des coñts d'analyses chimiques extrÅmement ÄlevÄs, les
validations de concentrations d'exposition ne sont que rarement fournies dans les articles
scientifiques publiÄs. Les progrÅs rÄcents en matiÅre de dÄtermination des congÄnÅres
spÄcifiques Ç des coñts moins ÄlevÄs permettront peut-ätre dans un avenir proche de disposer
de donnÄes plus fiables.
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4.1.1 Organismes aquatiques

EspÅce CritÅre d’effet Valeur (èg/L) RÄfÄrence

Poissons Oncorhynchus
mykiss

CL50 96 h 0,001 Helder, 1981

Oryzias latipes
CL50 13 j 0,013 Wisk et Cooper, 1990

4.1.2 Organismes terrestres

Deux donnÄes jugÄes fiables ont pu ätre relevÄes dans la littÄrature scientifique.

EspÅce CritÅre d’effet Valeur (èg/L) RÄfÄrence
Amphibiens Bufo americanus CL50 24 h 0,3 Jung et Walker, 1997

Rana pipiens
stade larvaire CL50 24 h 3 Jung et Walker, 1997

4.2 ParamÖtres d’ÅcotoxicitÅ chronique

4.2.1 Organismes aquatiques

Il existe un certain nombre de rÄsultats d'essai de toxicitÄ chronique mais gÄnÄralement sur
des stades larvaires ; ces rÄsultats ne sont pas validÄs au niveau des concentrations effectives
d'exposition, et ne sont par consÄquent pas rapportÄs dans cette fiche.

4.2.2 Organismes terrestres

Aucune donnÄe fiable n'a pu ätre relevÄe dans la littÄrature scientifique.

5. VALEURS SANITAIRES ET ENVIRONNEMENTALES

5.1 Classification – Milieu de travail

France :

 ArràtÄ du 20 avril 1994 relatif á la dÄclaration, la classification, l’emballage et
l’Ätiquetage des substances chimiques complÄtÄ jusqu’á la directive europÄenne
2004/73/CE de la Commission du 29 avril 2004 portant la 29Ü adaptation au progrÜs
technique de la directive 67/548/CEE.



INERIS –DRC-01-DR029.doc

Version NÅX-aoÇt 2005 Page 51 sur 82

I N ER I S -  Fiche de donnÄes toxicologiques et environnementales des substances chimiques

DIOXINES

Non concernÄ.:

5.2 Nomenclature Installations classÇes (IC)

France :

 DÄcret nà53-578 du 20 mai 1953 modifiÄ relatif Ç la nomenclature des installations
classÄes pour la protection de l’environnement mise Ç jour par le MinistÅre de l’Äcologie
et du dÄveloppement durable ó Nomenclature des installations classÄes pour la protection
de l’environnement ò (2002).

La liste des rubriques mentionnÄes est indicative et ne se veut pas exhaustive.

Rubriques : 150-1 – 2910

5.3 Valeurs utilisÅes en milieu de travail – France

Notes documentaires INRS ND 2098 (2004) "Valeurs limites d'exposition professionnelle aux
agents chimiques en France" et ND 2190-191-03 "Indices biologiques d'exposition".

 Air : Non concernÄ

 Indices biologiques d’exposition : non concernÄ

5.4 Valeurs utilisÇes pour la population gÇnÇrale

5.4.1 QualitÇ des eaux de consommation

France :

 DÄcret nâ 2001 – 1220 du 20 dÄcembre 2001 relatif aux eaux destinÄes á la consommation
humaine á l’exclusion des eaux minÄrales naturelles.

Non concernÄ.

UE :

 Directive 98/83/CE du Conseil du 3 novembre 1998 relative Ç la qualitÄ des eaux destinÄes
Ç la consommation humaine (CE, 1998).

Non concernÄ.

OMS :

 Directives de qualitÄ pour l’eau de boisson (2004)

Non concernÄ.
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5.4.2 QualitÅ de l’air

France :

 ArrätÄ ministÄriel du 20 septembre 2002 relatif aux installations d'incinÄration et de co-
incinÄration de dÄchets dangereux. Les dispositions de cet arrätÄ sont applicables depuis
sa publication au journal officiel (01/12/2002) pour les nouvelles installations, et Ç
compter du 28 dÄcembre 2005 pour les installations existantes.

Valeur limite d’Ämission en dioxines : 0,1 ng/Nm3 en moyenne sur une pÄriode
d'Ächantillonnage de six heures minimum et huit heures maximum.

Valeur limites des Ämissions atmosphÄriques (moyennes journaliÅres) pour les dioxines et
furanes (PCDD/F) : 0,1 ng I-TEQOTAN/m3

L'I-TEQOTAN Ätant le rÄsultat de la somme pondÄrÄe des TEF pour 7 congÄnÅres de PCDD (sur
75) et 10 de PCDF (sur 135) proposÄ par l'OTAN en 1988 (INVS, 2003).

 DÄcret nâ2002-213 du 15 fÄvrier 2002 relatif á la surveillance de la qualitÄ de l’air et de
ses effets sur la santÄ et sur l’environnement, aux objectifs de qualitÄ de l’air, aux seuils
d’alerte et aux valeurs limites.

Non concernÄ.

 DÄcret nâ 2003-1085 du 12 novembre 2003 relatif á la surveillance de la qualitÄ de l’air et
de ses effets sur la santÄ et sur l’environnement, aux objectifs de qualitÄ de l’air, aux
seuils d’alerte et aux valeurs limites.

Non concernÄ.

UE :

 Directive 1999/CE du Conseil du 22 avril 1999 relative Ç la fixation de valeurs limites pour
l’anhydride sulfureux, le dioxyde d’azote et les oxydes d’azote, les particules et le plomb
dans l’air ambiant (CE, 1999).

Non concernÄ.

 Directive 2000/69/CE du 16 novembre 2000 concernant les valeurs limites pour le benzÅne
et le monoxyde de carbone dans l’air ambiant (CE, 2000).

Valeur limite d’Ämission en dioxines : 0,1 ng/m3

 Directive 2002/3/CE du Conseil du 12 fÄvrier 2002 relative á l’ozone dans l’air ambiant.

Non concernÄ.

 Directive 2004/107/CE du Conseil du 15 dÄcembre 2004 concernant l’arsenic, le mercure,
le nickel et les hydrocarbures aromatiques dans l’air ambiant (CE, 2004).

Non concernÄ
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OMS :

 Directives de qualitÄ pour l’air (2000).

Non concernÄ.

5.4.3 Valeurs moyennes dans les milieux biologiques

Milieux Biologiques Valeurs de rÄfÄrence

Sang

Urine

Cheveux

Placenta

20 Ç 40 pg TEQ/g de matiÅre grasse*

Non disponible

Non disponible

Non disponible

*DonnÄes issues de Finlande, Allemagne et Espagne. Évaluations dans la population gÄnÄrale.

5.5 Concentrations sans effet prÇvisible pour l'environnement (PNEC).
Propositions de l'INERIS
Compte tenu du faible nombre de rÄsultats d'essai de toxicitÄ validÄs, l’INERIS ne propose pas
de concentrations sans effet prÄvisible pour l’environnement pour les dioxines.

6. MÄTHODES DE DÄTECTION ET DE QUANTIFICATION DANS
L'ENVIRONNEMENT

6.1 Familles de substances
Éthers aromatiques chlorÄs.

Deux groupes voisins appartenant Ç cette famille sont connus sous le nom de dibenzo-p-
dioxines polychlorÄs (PCDD) et dibenzofuranes polychlorÄs (PCDF). Ils comprennent
210 composÄs individuels appelÄs congÄnÅres, 75 PCDD et 135 PCDF. L’analyste regroupe
gÄnÄralement sous l’appellation ó dioxines ò les 7 dibenzo-p-dioxines tÄtrachlorÄes Ç
octachlorÄes substituÄes en 2, 3, 7, 8 qui sont les plus recherchÄes au regard de leur activitÄ
toxicologique ; les 10 dibenzofuranes analogues leurs sont en gÄnÄral associÄs.

6.2 Principes gÇnÇraux
Peu de temps aprÜs la mise au point des premiers processus analytiques, l’utilisation des
rÄsultats dans un contexte contradictoire trÜs mÄdiatisÄ a conduit á porter cette
problÄmatique en normalisation avec pour rÄsultat une faible variÄtÄ de mÄthodes.
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6.2.1 Eau

PrÇlÖvement

Le prÄlÜvement sur site est rÄalisÄ suivant des techniques classiques d’Ächantillonnage des
eaux, mettant en œuvre des prÄlÜvements extemporanÄs ou continus asservis au dÄbit sur un
pÄriode de rÄfÄrence. Au regard des faibles taux de contamination que l’on peut àtre amenÄ
á rechercher, il convient de porter une attention particuliÜre :

 au conditionnement prÄalable des flacons, rincÄs avec un solvant ó pour analyse de
rÄsidus ò, et/ou calcinÄs,

 Ç la nature du systÅme de bouchage, en gÄnÄral un bouchon en TEFLONô, ou un
bouchon protÄgÄ par une membrane d’aluminium calcinÄ,

 á la rÄalisation de blancs dÄmontrant l’absence de contamination par le processus de
prÄlÜvement.

Au regard de la rÄactivitÄ chimique des molÄcules, il convient de protÄger les prÄlÜvements
de la lumiÜre et de les conserver au froid. Un cycle analytique rapidement engagÄ est un gage
de qualitÄ des mesures.

Des Ätalons internes radio marquÄs sont ajoutÄs en fin de prÄlÜvement afin de garantir le
caractÜre quantitatif de l’Ätape d’extraction subsÄquente.

Si les eaux contiennent des matiÜres en suspension visibles, il conviendra de les sÄparer par
filtration. La matiÜre solide et le filtrat seront ensuite extraits sÄparÄment et les extraits
rassemblÄs ou non pour la phase d’identification et de quantification.

Extraction

Deux techniques d’extraction principales sont dÄcrites :

 l’extraction sur phase solide, exclusivement sur disque, suivie d’une extraction du
disque en appareil de Soxhlet, au toluÜne,

 l’extraction liquide/liquide en ampoule á dÄcanter, á l’aide de toluÜne ou de
dichloromÄthane.

L’extraction est toujours suivie d’une purification de l’extrait, par extraction acide et/ou
basique en retour, ou par passage sur un support actif adaptÄ á la gamme d’interfÄrents á
Äliminer, puis d’une concentration. Le rendement de l’Ätape de purification peut àtre
contrÇlÄ par l’addition prÄalable d’Ätalons internes radio marquÄs diffÄrents de ceux ajoutÄs
avant l’extraction.

Dosage

Le dosage dÄbute toujours par une Ätape d’identification qui est rÄalisÄe aprÜs sÄparation par
chromatographie en phase gazeuse sur une colonne apolaire dont la longueur, le diamÜtre et
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l’Äpaisseur de film sont adaptÄs au type de rÄponse recherchÄe, somme des composÄs, ou
quantification par isomÜres.

On identifie les PCDD/PCDF par comparaison du temps de rÄtention de chaque pic avec celui
de composÄs de rÄfÄrence, et par le rapport d’abondance isotopique de deux ions de masses
exactes isolÄs spÄcifiquement du courant ionique total, avec le rapport thÄorique ou celui
observÄ sur l’Ätalon.

La grande majoritÄ des mÄthodes imposent une rÄsolution de l’appareillage de SM au moins
Ägale á 10 000.

La quantification est ensuite rÄalisÄe selon une des trois mÄthodes suivantes :

 la dilution isotopique pour les composÄs dont les analogues marquÄs ont ÄtÄ ajoutÄs en
dÄbut de traitement,

 l’Ätalonnage interne pour les composÄs dont l’analogue radio marquÄ n’a pas ÄtÄ
introduit, mais qui appartiennent á une famille reprÄsentÄe parmi les composÄs
marquÄs : la rÄponse du composÄ á quantifier sera assimilÄe á la rÄponse du composÄ
marquÄ appartenant á la màme famille,

 l’utilisation des facteurs de rÄponse obtenus lors de l’Ätalonnage pour des composÄs de
màme niveau de chloration, lorsque l’on rÄalise un dosage en globalitÄ sur un niveau
de chloration.

Les PCB, les PCB mÄthoxylÄs ou hydroxylÄs, les PBDE, les HAP chlorÄs ainsi que les pesticides
chlorÄs sont les interfÄrents les plus frÄquemment rencontrÄs.

6.2.2 Air

PrÇlÖvement

Pour les Ämissions de sources fixes, trois mÄthodes de prÄlÅvement existent :

 la mÄthode Ç filtre et condenseur, permettant de recueillir sÄparÄment condensats,
poussiÅres, aÄrosols et fraction gazeuse, en utilisant un piÅge froid, un filtre en fibre
de verre ou quartz et un support adsorbant solide,

 la mÄthode Ç dilution, permettant de collecter la fraction particulaire sur un filtre en
fibre de verre ou quartz et la fraction gazeuse sur mousse PU,

 la mÄthode Ç sonde refroidie, permettant de recueillir sÄparÄment, aprÅs avoir sÄparÄ
les diffÄrentes phases de l’aÄrosol, les condensats, puis la fraction particulaire fine sur
un filtre en fibre de verre ou quartz et enfin la fraction gazeuse par barbotage dans un
solvant.

Dans les trois cas, le gaz est prÄlevÄ dans le conduit de maniÅre isocinÄtique. Avant le
prÄlÅvement, des PCDD/PCDF marquÄs au 13C sont dÄposÄs sur les ÄlÄments de captation dans
le but de vÄrifier l’aspect quantitatif de la chaìne de prÄlÅvement et analyse. Le montage et
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le dÄmontage des systÅmes de prÄlÅvements obÄissent Ç un protocole trÅs strict dans le but
d’Äviter les pertes et contaminations.

Pour l’air ambiant, la mÄthode vise le dÄpåt ambiant total, gazeux, particulaire et humide.
Les prÄcipitations et les dÄpåts aÄriens sont collectÄs Ç l’aide d’un flacon rÄcupÄrateur, ou de
cinq flacons constituant le systÅme de prÄlÅvement de Bergerhoff sur une durÄe de 30 jours.
L’Ächantillon issu de cette collecte peut ätre aqueux, suivant la pluviomÄtrie observÄe
pendant la pÄriode de collecte.

Extraction

Les supports solides issus de la collecte d’Ächantillons d’air sont extraits á l’aide de toluÜne
ou de dichloromÄthane en appareil de Soxhlet, ou en appareil de Dean-Stark si le protocole
de prÄlÜvement n’a pas permis de sÄparer au prÄalable l’humiditÄ par un prÄlÜvement
spÄcifique des condensats.

Les condensats et autres spÄcimens aqueux sont extraits de maniÜre analogue á celle dÄcrite
pour les eaux.

Les extraits obtenus sont purifiÄs comme les extraits issus des Ächantillons aqueux.

Les barbotages en solvant sont traitÄs comme des extraits et purifiÄs aprÜs addition des
Ätalons radiomarquÄs permettant de s’assurer de la bonne exÄcution de cette Ätape.

Dosage

MÄthodes identiques Å celles mises en œuvre sur les extraits obtenus Å partir d’Ächantillons
aqueux.

6.2.3 Sols

PrÇlÖvement

Les traitement des sols et boues nÄcessite la dÄtermination de la teneur en matiÅres sÅches,
puis l’essorage de l’Ächantillon, et si nÄcessaire une homogÄnÄisation. Le sÄchage, quelle que
soit la mÄthode mise en œuvre, Ätuve ou lyophilisation, est une source potentielle de pertes
et de contaminations croisÄes, c’est pourquoi il n’est gÄnÄralement pas recommandÄ.

Extraction

La fraction solide est extraite en Soxhlet-Dean-Stark par du toluÅne.
La fraction aqueuse est soit ÄliminÄe, soit traitÄe comme un Ächantillon d’eau. Toute fraction
liquide non aqueuse recueillie au cours de l’essorage est jointe Ç l’extrait toluÅne.
L’extrait est ensuite purifiÄ de maniÅre analogue Ç celles dÄcrites prÄcÄdemment.
Le rendement de cette Ätape est contrålÄ par l’ajout en dÄbut de sÄquence d’homologues
radio marquÄs.
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Dosage

MÄthodes identiques Å celles mises en œuvre sur les extraits obtenus Å partir d’Ächantillons
aqueux.

6.3 Principales mÇthodes

6.3.1 PrÇsentation des mÇthodes

A/ NF EN 1948-1 : Ämissions de sources fixes - DÇtermination de la concentration en
PCDD/PCDF - Partie 1 : prÇlÖvement

Domaine d’application

La partie 1 de la norme spÄcifie 3 procÄdures de prÄlÅvement des PCDD/PCDF, pour des
sources fixes Ämettant Ç un niveau des 0,1 ng I-TEQ/m3. Son utilisation ne se conëoit que
suivie de celle des parties 2 et 3.

Principe

Trois mÄthodes de prÄlÅvement, considÄrÄes comme comparables au niveau de contamination
citÄ ci-dessus, et pour des fumÄes contenant entre 1 mg/m3 et 15 mg/m3 de poussiÅres :

 la mÄthode Ç filtre et condenseur, permettant de recueillir sÄparÄment condensats,
poussiÅres, aÄrosols et fraction gazeuse, en utilisant un piÅge froid, un filtre en fibre
de verre ou quartz et un support adsorbant solide, mousse PU, rÄsine XA-D2ô, Florisilô,
ou PORAPAK PSô,

 la mÄthode Ç dilution, permettant de collecter la fraction particulaire sur un filtre en
fibres de verre ou quartz et la fraction gazeuse sur mousse PU,

 la mÄthode Ç sonde refroidie, permettant de recueillir sÄparÄment chaque constituant
de l’aÄrosol aprÅs les avoir sÄparÄs : tout d’abord les condensats, puis la fraction
particulaire fine sur un filtre en fibre de verre ou quartz, et enfin la fraction gazeuse
par barbotage dans un solvant.

Dans les trois cas, le gaz est prÄlevÄ dans le conduit de maniÅre isocinÄtique. Avant le
prÄlÅvement, des PCDD/PCDF marquÄs au 13C sont dÄposÄs sur les ÄlÄments de captation dans
le but de vÄrifier l’aspect quantitatif de la chaìne de prÄlÅvement et analyse. Le montage et
le dÄmontage des systÅmes de prÄlÅvements obÄissent Ç un protocole trÅs strict dans le but
d’Äviter les pertes et contaminations.

Les spÄcimens et le matÄriel non rincÄ doivent ätre conservÄs Ç l’abri de la lumiÅre, au froid
(< + 4 àC), et engagÄes en extraction dans les 24 h suivant le prÄlÅvement.

InterfÇrences

Dans tous les cas, un blanc de contrÇle incluant un test d’ÄtanchÄitÄ sera rÄalisÄ afin de
s’assurer de la non-contamination des matÄriels. Il convient Ägalement que la solution de
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marquage contienne 4 % de tÄtradÄcane comme solvant de retenue pour Äviter les pertes lors
du prÄlÅvement. Comme lors de prÄlÅvement d’autres composÄs Ç l’Ätat gazeux, l’humiditÄ
des gaz peut perturber le prÄlÅvement : il convient donc d’y remÄdier en plaëant des
dessÄchants.

Pour les prÄlÅvements en impacteur (barbotage solvant) ou pour le nettoyage des dispositifs
de prÄlÅvement, tous les solvants utilisÄs doivent ätre de qualitÄ ó pour analyse de rÄsidus ò.

Chaque mÄthode est assortie de prescriptions spÄcifiques visant Ç assurer l’absence
d’artefacts de prÄlÅvement :

 mÄthode Ç filtre et condenseur : maintien du filtre au-dessous de 125 àC, mais au-
dessus du point de rosÄe des gaz, maintien des gaz aprÅs le filtre en dessous de 20 àC,
parmi d’autres,

 mÄthode Ç dilution : maintien du filtre au-dessous de 40àC, mais au-dessus du point de
rosÄe des gaz, parmi d’autres,

 mÄthode Ç sonde refroidie : maintien des gaz en aval de la sonde refroidie en dessous
de 20 àC, parmi d’autres.

B/ NF EN 1948-2 : Ämissions de sources fixes - DÇtermination de la concentration
massique en PCDD/PCDF - Partie 2 : extraction et purification

Domaine d’application

La partie 2 de la norme spÄcifie les mÄthodes de traitement des spÄcimens prÄlevÄs suivant la
norme NF EN 1948-1 en vue d’obtenir des extraits purifiÄs destinÄes aux analyses
d’identification et de quantification.

Principe

L’obtention d’extraits á partir des spÄcimens est basÄe sur l’extraction liquide/solide au
Soxhlet pour les filtres et les supports solides, et sur l’extraction liquide/liquide pour les
condensats.

Le but principal de la procÄdure de purification est d’Äliminer les composÄs prÄsents dans la
matrice qui pourraient, par surcharge, perturber la mÄthode de sÄparation, influer sur
l’identification ou fausser la quantification des PCDD/PCDF.
L’extraction des filtres est rÄalisÄe au Soxhlet á l’aide de toluÜne.
Celle des supports solides tels que mousse PU, rÄsine XA-D2ô , ou PORAPAK PSô, au Soxhlet Ç
l’aide de toluÅne pendant 20 h, en prenant soin d’Äliminer l’eau Ç l’aide d’un sÄparateur
Dean-Stark.
Celle du FLORISILô nÄcessite une Älution prÄalable au dichloromÄthane sur colonne de verre.
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Les condensats sont soumis á trois extractions liquide/liquide successives á l’aide de toluÜne
ou de dichloromÄthane dans un rapport de 20 volumes de condensat pour 1 volume de solvant
au maximum.
Les surfaces intÄrieures des appareils de prÄlÜvement doivent àtre rincÄes tout d’abord au
mÄthanol ou Äventuellement á l’acÄtone, puis au toluÜne. Les rinåages sont des spÄcimens
qu’il convient de concentrer, de purifier et de soumettre á analyse.
AprÜs concentration de chaque extrait en prÄsence d’un solvant de garde, on passe á l’Ätape
de purification, pour laquelle les mÄthodes suivantes sont proposÄes :
- permÄation de gel,
- chromatographie liquide sur colonne multi-couches de fonctionnalisations diffÄrentes,
- chromatographie liquide sur colonne d’alumine modifiÄe, acide ou basique,
- chromatographie d’adsorption sur colonne de charbon actif.
La concentration finale, effectuÄe en Ävaporateur rotatif, á contre-courant ou sous courant
de gaz inerte, amÜne le volume de l’extrait purifiÄ á 200 çL, de maniÜre á atteindre des
concentrations en PCDD/PCDF compatibles avec les procÄdures analytiques appliquÄes
subsÄquemment.

InterfÇrences

Les principales difficultÄs rencontrÄes lors de ces deux Ätapes rÄsident dans la perte de
substance Ç doser au cours des manipulations, et dans des contaminations par le matÄriel ou
l’ambiance du laboratoire.
La premiÅre est maìtrisÄe par l’ajout de composÄs marquÄs agissant comme des traceurs au
cours des opÄrations successives, et dont on dÄterminera les taux de rÄapparition (ou
rÄcupÄration) en final, la deuxiÅme par l’emploi exclusif de solvants de qualitÄ ó pour
analyses ò de rÄsidus, et un nettoyage trÅs soigneux de tout le matÄriel, validÄ par des blancs
de rÄactifs et des blancs d’appareillage.
Toutefois, si l’installation industrielle dans laquelle les spÄcimens ont ÄtÄ prÄlevÄs
comprenait un Äpurateur utilisant du coke ou du charbon actif, les spÄcimens seront trÅs
chargÄs en eau, qu’il convient d’Äliminer par lyophilisation ou entraìnement azÄotropique.
Cette Ätape doit faire l’objet d’une validation particuliÅre.

C/ NF EN 1948-3 : Ämissions de sources fixes - DÇtermination de la concentration en
PCDD/PCDF - Partie 3 : identification et quantification.

Domaine d’application

La partie 3 de la norme spÄcifie les mÄthodes d’analyse des extraits rÄalisÄs et purifiÄs
suivant la norme NF EN 1948-2 en vue de l’identification et de la quantification.
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Les rÄsultats d’Ätudes intralaboratoire sur l’ensemble des trois parties de la norme sont (les
indices a, b et c se rapportent á l’installation industrielle examinÄe) :

- pour la mÄthode filtre/condenseur :
a0,04  0,06 ng I-TEQ/m3 et b0,030  0,014 ng I-TEQ/m3,

- pour la mÄthode Ç dilution :
a0,19  0,13 ng I-TEQ/m3 , b0,040  0,016 ng I-TEQ/m3 et c0,10 0,08 ng I-TEQ/m3

- pour la mÄthode Ç sonde refroidie :
b0,041  0,011 ng I-TEQ/m3 et c0,13  0,02 ng I-TEQ/m3

Les rÄsultats d’Ätudes inter laboratoire sur l’ensemble des trois parties de la norme sont,
pour l’ensemble des trois mÄthodes appliquÄes simultanÄment au site b :

0,035  0,05 ng I-TEQ/m3

Les limites de dÄtection observÄes lors des mämes essais interlaboratoires varient entre
0,1 et 8,8 pg/m3 suivant les composÄs et les matrices.

Principe

La mÄthode d’identification et de quantification repose sur l’utilisation de la
chromatographie en phase gazeuse combinÄe avec la dilution isotopique.

Les paramÜtres de chromatographie en phase gazeuse donnent des informations permettant
l’identification des isomÜres de position au sein d’un màme degrÄ de chloration, les
paramÜtres de spectromÄtrie de masse, quant á eux, conduisant á diffÄrencier les congÄnÜres
de degrÄs de chloration diffÄrents.

Des critÜres de qualitÄ minimum rÄgissent l’acceptation de l’attribution d’un pic á un
congÄnÜre ; le rapport signal/bruit doit àtre supÄrieur á 20 sur les composÄs marquÄs pour
permettre une quantification.

Le taux de rÄapparition (rÄcupÄration) des composÄs marquÄs est un critÜre de validation des
opÄrations effectuÄes en amont de l’analyse.

Aucun mode d’analyse, scrutation d’ions spÄcifique ou autre n’est prescrit dans la partie
normative. Seule l’annexe E informative suggÜre une rÄsolution minimale de 6 000 á
10 000 pour le rÄglage du spectromÜtre de masse.

InterfÇrences

Les interfÄrents peuvent ätre des composÄs ayant des propriÄtÄs chimiques et physiques
similaires : PCB, PCB mÄthoxylÄs ou hydroxylÄs, les polychloronaphtalÅnes, les PBDE, ainsi
que leurs homologues mixtes chlorÄs/bromÄs et ceux des PCDD/PCDF.
Des interfÄrences peuvent Ägalement ätre observÄes dans la phase d’ionisation, pendant
laquelle des espÅces isotopiques trÅs proches peuvent conduire Ç un chevauchement.
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D/ ISO 18073 (avril 2004) : QualitÇ de l’eau - Dosage des tÇtra- Ü octadioxines chlorÇes
et furanes – MÇthode par dilution d’isotopes HCPG/SM.

Domaine d’application

La norme s’adresse aux Ächantillons aqueux, eaux et eaux usÄes contenant moins de 1 % de
matiÜre solide.

Principe

L’analyse est rÄalisÄe en cinq Ätapes : extraction, purification, concentration, identification,
quantification. Avant l’extraction, on ajoute á l’Ächantillon une quantitÄ connue
d’homologues marquÄs par des isotopes stables des PCDD/PCDF recherchÄs. On utilise au
moins un Ätalon marquÄ par groupe d’homologues non marquÄs tÄtra- á octasubstituÄs. Ils
serviront de traceurs pour les opÄrations de prÄparation.

Extraction :
Si l’Ächantillon est limpide, il est extrait par du dichloromÄthane en ampoule á dÄcanter
(LLE), ou par passage sur un disque d’extraction en phase solide (disque SPE) ;
Si des particules sont visibles, l’Ächantillon est d’abord filtrÄ á l’aide d’un filtre en fibre de
verre. Le filtre est extrait en Soxhlet par du toluÜne, le filtrat subit la procÄdure dÄcrite
prÄcÄdemment, et les deux extraits sont rÄunis avant concentration.

Purification :
Afin d’Äliminer les interfÄrents, on procÜde á une ou plusieurs des purifications suivantes :
extraction inverse á l’eau acide ou basique, chromatographie par permÄation sur gel, sur
alumine, sur gel de silice, sur FLORISILô, ou sur charbon actif. On peut Ägalement isoler les
isomÅres recherchÄs par HPLC ÄquipÄe d’un collecteur de fractions. Si l’on met en œuvre
cette derniÅre technique, il est toute fois nÄcessaire de procÄder Ç la concentration et au
changement de solvant au prÄalable.

Concentration :

La concentration est tout d’abord rÄalisÄe Ç l’aide d’un appareil rotatif, d’un appareil de
Kuderna-Danish ou d’un ballon muni d’une colonne de Snyders, jusqu’Ç atteindre un volume
de 10 mL ou de 0,5 mL dans le cas de l’Ävaporateur de Kuderna-Danish.

On poursuit ensuite par une concentration sous flux d’azote, de maniÅre Ç obtenir un extrait
final de 10 èL dans le nonane.

Identification :

L’identification est rÄalisÄe aprÅs sÄparation par chromatographie en phase gazeuse sur une
colonne apolaire dont la longueur, le diamÅtre et l’Äpaisseur de film sont adaptÄs au type de
rÄponse recherchÄe, somme des composÄs, ou quantification par isomÅres.
On identifie les PCDD/PCDF par comparaison du temps de rÄtention de chaque pic avec celui
de composÄs de rÄfÄrence, et par le rapport d’abondance isotopique de deux ions de masses
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exactes scrutÄs spÄcifiquement, avec le rapport thÄorique ou celui observÄ sur l’Ätalon. La
rÄsolution de l’appareillage de SM doit àtre au moins Ägale á 10 000, ou á 6 000 si l’absence
d’interfÄrents est dÄmontrÄe.

La mÄthode fournit des limites prÄdÄfinies permettant l’identification.

Quantification : trois mÄthodes sont proposÄes :

La dilution isotopique pour les composÄs dont les analogues marquÄs ont ÄtÄ ajoutÄs en dÄbut
de traitement.

L’Ätalonnage interne pour les composÄs dont l’analogue marquÄ n’a pas ÄtÄ introduit, mais
qui appartiennent á une famille reprÄsentÄe parmi les composÄs marquÄs : la rÄponse du
composÄ á quantifier sera assimilÄe á la rÄponse du composÄ marquÄ appartenant á la màme
famille.
L’utilisation des facteurs de rÄponse obtenus lors de l’Ätalonnage pour des composÄs de
màme niveau de chloration, lorsque l’on rÄalise un dosage en globalitÄ sur un niveau de
chloration.

InterfÇrences

Les PCB, les PCB mÄthoxylÄs ou hydroxylÄs, les PBDE, les HAP chlorÄs ainsi que les pesticides
chlorÄs sont les interfÄrents les plus frÄquemment rencontrÄs.

Il est nÄcessaire de rÄaliser des blancs pour dÄmontrer l’absence de contamination des
matÄriaux utilisÄs au cours des Ätapes de prÄparation et d’analyse. Comme il est difficile de
disposer d’une matrice de rÄfÄrence contenant les mämes interfÄrents que l’Ächantillon Ç
analyser, il est admis d’utiliser une eau pure de rÄfÄrence.

Une traëabilitÄ trÅs Ätroite du matÄriel autre qu’Ç usage unique est recommandÄe.

E/ US EPA MÇthode 1613 B (octobre 1994) : Dioxines tÇtra Ü octa chlorÇes et furanes
par dilution isotopique en HRCG/HRSM.

Domaine d’application

La mÄthode revendique une application dans les domaines des eaux, sols, sÄdiments, boues,
biotas et autres matrices.

Elle a ÄtÄ mise au point Ç partir de mÄthodes antÄrieures issues de l’US EPA, mais aussi de
laboratoires d’analyses Ç vocation commerciale, de contråle de production, et universitaires.
Elle est d’utilisation transversale dans les programmes gouvernementaux relatifs aux eaux
naturelles, Ç la protection de ressources et aux eaux de boisson.

Les composÄs dÄterminÄs sont les 17 PCDD et PCDF ayant une activitÄ toxicologique notoire
objet des normes NF EN 1948 et ISO/DIS 18073.
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Les performances atteintes pour des conditions opÄratoires exemptes d’interfÄrents sont,
suivant les spÄcificitÄs de protocoles analytiques, de 10 á 100 pg/L pour les eaux á 1 á
10 ng/kg pour les sols.

Principe

Le principe gÄnÄral de la mÄthode repose sur les Ätapes classiques
d’extraction/purification/concentration/identification/quantification.

L’extraction des Ächantillons aqueux limpides est rÄalisÄe par du dichloromÄthane en
ampoule Ç dÄcanter (LLE). Si des particules solides sont prÄsentes Ç un niveau de
concentration supÄrieur Ç 1 %, elles sont prÄalablement ÄliminÄes par filtration sur filtre en
fibres de verre. Le filtre est extrait en Soxhlet-Dean-Stark par du toluÅne, le filtrat subit la
procÄdure dÄcrite prÄcÄdemment, et les deux extraits sont rÄunis avant concentration. On
pourra Ägalement utiliser la technique d’extraction par passage sur un disque d’extraction en
phase solide (disque SPE), posÄ sur un filtre en fibres de verre : le filtre et le disque sont
extraits en Soxhlet-Dean-Stark par du toluÅne, le filtrat subit la procÄdure dÄcrite
prÄcÄdemment, et les deux extraits sont rÄunis avant concentration.

L’extraction des sols, boues et Ächantillons composite non biologiques implique tout d’abord
l’essorage de l’Ächantillon, et si nÄcessaire une homogÄnÄisation. La fraction aqueuse est
ÄliminÄe. La fraction solide est extraite en Soxhlet-Dean-Stark par du toluÅne. Toute fraction
liquide non aqueuse recueillie est jointe Ç l’extrait toluÅne.

Le rendement de cette Ätape est contrålÄ par l’ajout en dÄbut de sÄquence d’homologues
radio marquÄs.

On procÅde ensuite Ç une ou plusieurs des purifications suivantes : extraction inverse Ç l’eau
acide ou basique, chromatographie par permÄation sur gel, sur alumine, sur gel de silice, sur
FLORISILô, ou sur charbon actif. On peut Ägalement isoler les isomÅres recherchÄs par HPLC
ÄquipÄe d’un collecteur de fractions.

On procÅde alors Ç une concentration jusqu’Ç quasi-siccitÄ, et Ç un ajout d’Ätalon interne.

L’analyse est rÄalisÄe par chromatographie en phase gazeuse ó haute rÄsolution ò couplÄe Ç
un spectromÅtre de masse de rÄsolution supÄrieure Ç 10 000, en mode de scrutation d’ions.
La prÄsence de deux ions de masse exacte est nÄcessaire Ç l’identification d’un composÄ,
ainsi que l’identitÄ de temps de rÄtention avec le composÄ de rÄfÄrence injectÄ dans une
solution Ätalon.

Le dosage est rÄalisÄ sur la base du courant ionique spÄcifique.

InterfÇrences

Les PCB, les PCB mÄthoxylÄs ou hydroxylÄs, les PBDE, les HAP chlorÄs ainsi que les pesticides
chlorÄs sont les interfÄrents les plus frÄquemment rencontrÄs.
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Il est nÄcessaire de rÄaliser des blancs pour dÄmontrer l’absence de contamination des
matÄriaux utilisÄs au cours des Ätapes de prÄparation et d’analyse. Des matrices de
rÄfÄrence, eau pure, sable de Fontainebleau, quartz broyÄ, sont proposÄes pour rÄaliser des
blancs reprÄsentatifs.

Une traåabilitÄ trÜs Ätroite du matÄriel autre qu’á usage unique est recommandÄe.

6.3.2 Autres mÇthodes

F/ ISO 15176:2002 : QualitÇ du sol - CaractÇrisation de la terre excavÇe et d'autres
matÇriaux du sol destinÇs Ü la rÇutilisation.

Cette norme, sans comporter d'indication concernant l'analyse, peut ätre utilisÄe comme
support Ç la dÄfinition du plan de prÄlÅvement, Ç la conservation et Ç la prÄparation des
Ächantillons.

G/ US EPA MÇthode 0613 M : DIOXINE, TCDD (1993).

DestinÄe aux eaux. RemplacÄe par la mÄthode EPA 1613 A, puis 1613 B.

H/ US EPA MÇthode 0681.

Équivalente Ç la mÄthode EPA 0613 M, mais pour les sols. RemplacÄe par la mÄthode EPA
1613 A, puis 1613 B.

I/ Projet de ligne directrice VDI 2090 partie 2 (2001) : Air ambiant : mesure du dÇpât
de composÇs organiques semi-volatils – DÇtermination du dÇpât en PCDD/PCDF –
Echantilonnage par collecteur adsorbant et analyse CG/SM haute rÇsolution.

La mÄthode vise le dÄpåt ambiant total, gazeux, particulaire et humide. Les prÄcipitations et
les dÄpåts aÄriens Ätant retenus sur l’adsorbant, l’eau peut ätre ÄliminÄe sur site. L’analyse
est rÄalisÄe suivant un protocole trÅs similaire Ç celui de la mÄthode c/. Elle permet de
quantifier les 17 PCDD et PCDF habituellement ciblÄs. Une limite de dÄtection de 1 pg/(m3.j)
en 2,3,7,8-TCDD a ÄtÄ constatÄe.

Une collecte rÄalisÄe sur 30 jours consÄcutifs permet d’atteindre une limite de dÄtection de
1 pg/(m3.j) en 2,3,7,8-TCDD.

Ligne directrice VDI 2090 partie 1 (2000) : Air ambiant : mesure du dÄpåt de composÄs
organiques semi-volatils – DÄtermination du dÄpåt en PCDD/PCDF – Echantilonnage par
appareil de Bergerhoff et analyse CG/SM haute rÄsolution.
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J/ MÇthode ASTM D6661-01 (2002) : MÇthode normalisÇe pour le recueil des composÇs
organiques sur une surface par essuyage.

Cette mÄthode couvre l’Ächantillonnage de composÄs organiques trÜs variÄs, dont les PCDD,
sur une surface non poreuse á l’aide d’un moyen d’essuyage imbibÄ d’un solvant. Elle conduit
á une rÄponse en charge totale par unitÄ de surface.

Peu d’intÄràt dans les compartiments environnementaux, Äventuellement utilisable suite á un
accident industriel.

K/ US EPA Method 8280 B (janvier 1998) : PCDD et PCDF par HRCG/SM basse rÇsolution.

Protocole analogue Ç la mÄthode E/, appliquÄ spÄcifiquement aux rejets condensÄs (dÄchets
et boues). Les Ächantillons doivent ätre conservÄs Ç l’abri de la lumiÅre et au froid aprÅs
prÄlÅvement ; l’analyse doit se terminer dans les 45 jours qui suivent la date de prÄlÅvement.
RÄglages du spectromÅtre de masse permettant d’atteindre une rÄsolution de l’ordre de
6 000.

Peut servir de base de travail pour les sols et sÄdiments.

L/ US EPA MÇthode 8290 A (janvier 1998) : PCDD et PCDF par HRCG/SM haute rÇsolution

Analogue Ç K/, rÄglages du spectromÅtre de masse permettant d’atteindre une rÄsolution
supÄrieure Ç 10 000.

6.3.3 Tableau de synthÖse

Air Eaux Sols Autres matrices
PrÄlÅvement et
prÄ-traitement A/, I/ D/, E/, G/ E/, F/, H/ K/,J/, L/

Extraction B/, I/ D/, E/, G/ E/, F/, H/ K/,J/, L/

Dosage C/, I/ D/, E/, G/ E/, F/, H/ K/,J/, L/
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