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Objectifs de la présentation

1. Introduire le concept de la biosurveillance humaine

2. Fournir un apercu du volet de la biosurvelllance
humaine de I'Enquéte canadienne sur les mesures de
santé (ECMS)

3. Discuter de l'interprétation des donnees de
biosurveillance de 'TECMS en utilisant différentes
approches



Concept de la biosurveillance humaine

Voie

d'exposition Personne

ou population

Ingestion exposée

Source
la substance
chimique

La biosurveillance consiste a mesurer,
au sein d'une population, une substance
chimique ou les produits de dégradation
de cette substance.

Aliments



Limites des données de biosurveillance

» La biosurveillance ne peut déterminer la source ou la
voie d'exposition

» L'absence d'une substance chimique ne signifie pas
nécessairement qu'une personne n'y a pas éte
exposee

» La présence d’'une substance ne signifie pas qu’ily a
automatiguement un risque pour la sante.




Concept du biomarqueur d’exposition

N\ —
Exposition ’ Dose Y~ Dose —> Eftets —» | Effets toxiques —» | Maladie
interne < biologiquement )| 4 | Dbiologiques | 4 précoces
N active . | (non toxiques) | | | (réversibles)
e —

- Eiomafqueurs L Q R e
de susceptibilité
A = - ~———4
Biomarqueurs
d'effet

Biomarqueurs
d'exposition

Biomarqueurs d’exposition: substance exogene elle-méme, un

de ses métabolites, ou son association avec des molécules

cibles comme I'ADN ou des protéines.

(i) un marqueur de dose interne, c'est-a-dire un indicateur de
la présence du polluant dans I'organisme et/ou

(i) un marqueur de la dose efficace, dose qui entrera en

contact avec la molécule, la cellule ou I'organe cible.

Source: INVS, 2012 .


Présentateur
Commentaires de présentation
Leur détection et/ou quantification confirme que le composé est entré dans l’organisme, quelle que soit la voie de pénétration. 



Limites des biomarqueurs d’exposition

> Si le biomarqueur choisi est un métabolite, il doit étre
relié a I'exposition a la substance exogene

» Le biomarqueur doit étre relié aux effets chroniques
associés a I'exposition. La matrice choisie doit étre
pertinente pour 'effet toxique (ex: Cadmium urinaire
VS sanguin)

» La demi-vie doit étre prise en considération pour
comprendre le type d’exposition.




Objectifs de la présentation

2. Fournir un apercu du volet de la biosurveillance
humaine de I'Enquéte canadienne sur les mesures
de sante (ECMS)

3. Discuter de l'interprétation des donnees de
biosurveillance de 'TECMS en utilisant différents outils



Enquéte canadienne sur les mesures de la

- Enquéte nationale sur la santé visant a recueillir des données sur I'état de
santé général et le mode de vie des Canadiens en vue de fournir de
I'information sur les maladies chroniques et infectieuses, la condition
physique, la nutrition et d’autres facteurs qui ont une influence sur la sante

> volet sur la biosurveillance des substances chimiques dans I'environnement

Plan
« Etude transversale effectuée selon un cycle de deux ans

* Taille de I'échantillon: n=5,604 (cycle 1) or 6,395 (cycle 2)

Partenaires:

Statistique Canada » Groupes d’'age (ans): 3-5, 6-11, 12-19, 20-39, 40-59 et 60-79
Santé Canada - . , . .

Agence de la santé publique ~~ * EChantillon représentatif a I'échelle nationale couvrant 96%
du Canada de la population

Domicile
* Entrevue (~90 minutes)
 Air intérieur (= cycle 2); eau potable (= cycle 3)

Centre d’examen mobile (CEM)
* Mesures directes, y compris le collecte du sang et de l'urine

e Entrevue



ECMS — Substances chimiques

CYCLES 3 &4

Parabéenes
Composés organiques volatils
Acrylamide

Dioxins/Furans
Benzeéne (métabolites)

Hydrocarbures aromatiques polycycliques

Ignifugeants bromés Inifugeants bromés

Biphényles polychlorés Biphényles polychlorés

Composés organochlorés Composés organochlorés

Chlorophénols
Phtalates
Composés d’alkyle perfluoré

Tabagisme

Pesticides

Phénols environnementaux

Métaux et éléments traces 9


Présentateur
Commentaires de présentation
Cycle 1, 2007-2009 : 92 substances chimiques de l’environnement 
Cycle 2, 2009-2011 : 91 substances chimiques de l’environnement (54 % sont de nouvelles substances)



Volet sur la biosurveillance de | 'ECMS Cycle 2

2¢me Rapport sur la biosurveillance humaine des substances chimiques de

I'environnement au Canada: avril 2013

Volre santé of voire Your heaith and

sdcuriid... nolre priovitid.  safely.. our prionil

DEUXIEME BAPPORT SUR LA
BIOSURVEILLANCE [
HUMAINE o=s SUBSTANCES
CHIMIQUES pe
L’'ENVIRONNEMENT
Au CANADA

Résultats de I'Enquéte canadienne 8
SUF les mesures de la santé Cycle 2 iy
(2009 & 2011) I

* Des resumes descriptifs sont
fournis pour chaque substance ou
groupe de substances mesurés

» Données présentées pour la
population canadienne totale et
subdivisees selon le sexe et le
groupe d’age

e Le Rapport n’examine pas les
risques pour la santé, ni les
résultats en matiere de sante
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Présentateur
Commentaires de présentation
2e Rapport sur la biosurveillance humaine des substances chimiques de l’environnement au Canada (document PDF disponible sur demande courriel) 
Vue d’ensemble du 2e rapport sur la biosurveillance (page Web et document PDF) – présente le contexte du Rapport, ainsi que des renseignements sur la biosurveillance 
Résumé d’une page du Rapport sur la biosurveillance (page Web) 
FAQ à l’intention de la population concernant l’ECMS et la biosurveillance 
Disponible sur le site Web de Santé Canada (www.santecanada.gc.ca/biosurveillance)



Objectifs du volet sur la biosurveillance de

’TECMS

(1) Etablir des concentrations sanguines et urinaires
représentatives a I'échelle nationale pour des substances
chimiques presentes dans I'environnement

(2) Constituer une base de réference pour suivre les tendances
temporelles et établir des comparaisons avec des sous-populations
canadiennes et avec d’autres pays

(3) Recueillir des données permettant d’explorer les relations entre
les substances chimiques dans I'environnement, d’autres mesures
de santé et des renseignements déclarés volontairement

11



Objectifs de la présentation

3. Discuter de l'interprétation des donnees de
biosurveillance de 'ECMS en utilisant differentes

approches:
- Valeurs populationnelles de réféerence
- Equivalents de biosurveillance / Biomonitoring Equivalents (BE)
- Valeurs guides
12



L’interprétation des données de
biosurveillance

Etat de la situation:

Dans le cadre de LECMS, Santé Canada a publié des
résultats pour quelgues 140 substances dans le sang et
I'urine de la population canadienne.

Questions clés: «Que veulent dire ces mesures? Le
fait gu’'une substance soit mesuree chez la population
signifie-t-il gu’il y ait une menace a la santé?
Comment donc interpréter les resultats de ces
mesures?» (Adapté de Viau, 2005)

13


Présentateur
Commentaires de présentation




L’interprétation des données de

biosurveillance: Modele suggeére

Approches
Adapté de NRC (2006) descriptives

— Qui est exposé? — Qui est le plus et le moins exposé?

— Endroit de I'exposition
— Durée de I'exposition

v

ot Est-ce une exposition de longue-
— Impact sur la societe date ou une nouvelle exposition
(tendance temporelle)?

Données de
biosurveillance
disponibles ¥y

Approche basée sur
le risque

Avons-nous besoin de
comprendre le risque?

A 4

Evaluer la qualité des données _ _
— Quel en serait 'usage Relation dose-reponse connue | Oui

40 pour le biomarqueur
approprie: (étude épidémiologique)

/o

Evaluation du risque traditionnelle

Analyse du risque direct utilisant les
données de biosurveillance

Modélisation ou utilisation de

Dose interne animale 14


Présentateur
Commentaires de présentation
National Academies (États-Unis) ont formé un comité pour se pencher sur cette question. Human Biomonitoring for Environmental Chemicals ( 2006 ) explique les bases scientifiques rigoureuses pour l’interprétation de tels résultats .


Modele simplifié: interprétation des données

Adapté de Hays, 2008
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Présentateur
Commentaires de présentation
En fonction de nos objectifs:
(1) Établir des concentrations sanguines et urinaires représentatives à l’échelle nationale 
(2) Constituer une base de référence pour suivre les tendances temporelles et établir des comparaisons 





Approche basée sur le risque: Valeurs guides

Valeurs guides:

* |Issues d’études toxicologiques
humaines et épidéemiologiques

« Servent a l'interprétation des donnees
tant au niveau individuel que
populationnel

* Représentent un seuil a partir duquel le
risque sanitaire augmente

Ex: niveau d’intervention (plombéemie et
mercure sanguin) de Santé Canada,
MADO chimique du Québec, les valeurs
HBM-2 de la Commission allemande pour
la biosurveillance humaine.

16


Présentateur
Commentaires de présentation




Moyennes géometriques des concentrations du

11.0

10.0

plomb dans le sang (ug/dL)

9.0

8.0

7.0

6.0

5.0

4.0

3.0

2.0

1.0

0.0

Approche basé sur le risque
PLOMB

. Valeurs guides

Niveau d’'intervention relatif a la plombémie (10 pg/dL)

27% des Canadians

2 10 pg/dL

<1% des Canadians

2 10 iildL

6 a79 ans 6 a79 ans
ECMS
2007-2009

Canada Health Survey
1978-1979

6 a79 ans
ECMS
2009-2011

I
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Présentateur
Commentaires de présentation
La moyenne géométrique de la plombémie est de 1,2 µg/dl (3-79 ans). Cette valeur est inférieure à la valeur indicative pour la plombémie (10µg/dl).
Les concentrations de plomb dans le sang ont diminué depuis les années 1970.
Les concentrations actuelles sont inférieures d’environ 12 % à celles rapportées dans le cycle 1 de l’ECMS (2007-2009)
Les concentrations sanguines de plomb sont maintenant environ quatre fois moins élevées que celles mesurées en 1978-1979 (Enquête santé Canada).
La proportion de la population qui présente une concentration supérieure à 10 µg/dl est passée d’environ 25 % à moins de 1 %.
Cette diminution peut s’expliquer, entre autres, par l’élimination progressive, depuis les années 1970, de l’essence au plomb, de la peinture au plomb et des soudures au plomb dans les conserves d’aliments.



Modele d’interprétation simplifiée

Adapté de Hays, 2008

18



Approche descriptive: Valeurs
populationnelles de réféerence

Définitions:

« La Commission allemande pour la biosurveillance humaine établit des
Valeurs de Références nommeé RV

“05eme percentile de la concentration du polluant mesuré dans la
matrice pertinente arrondi dans l'intervalle de confiance de 95%”
(Schulz et al. 2007)

e Conseil National de Recherche des Etats-Unis:

“Bien que 95eme percentile est couramment utilisé pour fournir une
valeur de réference pratique, il est recommandé de porter

une attention au cas par cas pour la sélection du percentile
approprié ”

(NRC, 2006)
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Approche descriptive: Valeurs
populationnelles de référence

Caracteristiques:
» Valeur dérivée des statistiques descriptives

» Specifique pour une toxine, une population et un temps donnes.
 Etude de biosurveillance humaine doit étre suffisamment vaste (N> 120)

» Sélection a posteriori est souvent employée: criteres d'exclusion et de
stratification appropriées sont utilisées pour identifier une « population de
réeférence » dite homogene

Utilisations:
» Sert a évaluer I'exposition a des individus ou des groupe (s) par rapport a
I'exposition « de réféerence »

* Peut étre utilisé comme un indicateur pour évaluer les tendances
temporelles de I'exposition

* Ne peut pas étre utilisée pour évaluer les risques pour la santé
20
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Commentaires de présentation




Approche descriptive: Valeurs _
populationnelles de référence

2.5
=
5 2.0
< ~+ECMS 2007 & 2009
§ = ECMS 2010 2 2011
= 15
7))
c
(1]
©
2
S 1.0
‘E 74/
€
O
=
S 0.5
O
0.0 .

6a11(NF) 12219 (NF) 20239 (NF) 40259 (NF) 60 a79 (NF)

NF=Non-fumeurs Les groupes d’age (ans) =


Présentateur
Commentaires de présentation
Concentration de cadmium urinaire,(ug/L) deux cycles ECMS, présenté par groupe d’âge,. Conc allant de 0,7 à 2,0 ug/L

Il y a une sélection faite après coup: choisir seulement les non-furmeurs puisque qu’on sait que la cigarette est la plus grande source d’exposition
On voit une augmentation claire des conc. avec l’âge
Cadmium a aucune fonction nutritionnel dans le corps humain, il est virtuellment absent à la naissance, Avec le temps les faibles niveaux d’exposition de la nourriture et d’autres source mène à une accumulation de cadmium dans le corps. Le rein et le foie en enmagasine la plus grande quantité sur de longue période de temps, le cadmium a une demi-vie de 10-30 dans le rein.





Approche descriptive: Valeurs :
' Af & mium
populationnelles de référence

-
()
o |
\

=
B

Y
N

m ECMS, 2007 a 2009

= ECMS, 2010 a 2011

mGerES IV, 2003 a 2006

mGerES lll, 1997 a 1999

= NHANES, 2003 a 2004

» France, 2006 a 2007
RU, 2006

—

o
()

o
»

Concentrations dans l'urine (ug/L)
(=
o0

o
N

o
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Présentateur
Commentaires de présentation

Données Non-fumeurs, Groupe d'adultes ECMS est pas des adultes mais plutôt la population totale 6-79). Ce graphique montre les données totales de 1,4 et 1,5 pour les deux cycles de l'ECMS chez les adultes. Et 0.7 à 0.9 chez les enfants.
P95 - Age groups:
CHMS, 2007-2009: 6-11, 6-79 years
CHMS, 2010-2011: 6-11, 6-79 years 
GerES IV, 2003-2006: 3-14 years 
NHANES, 2003-2004: >6 years (presumed) 
France, 2006-2007: 18-74 years 
GerES III, 1997-1999: 18-69 years
UK, 2006: >18 years 



Approche descriptive: Valeurs
populationnelles de réféerence

Enfants:

—
N
1

-
o

m ECMS, 2007 a 2009 (6 a 11 ans)
m ECMS, 2010 a 2011 (6 a 11 ans)
» NHANES, 2009 a 2010 (6 a 11 ans)
mGerES IV, 2003 a 2006 (3 a 14 ans)

o

Concentrations dans l'urine (ug/L)

BPA= Bisphénol A 2
MG= Moyenne géométrique
95e=95éme percentile
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Présentateur
Commentaires de présentation




L es valeurs de référence/ Substances avec
courte demi-vie: P95 ou moyenne géometrique?

 Demi-vie (ordre de quelques heures)

» 95eme percentile (# trés expose)

 Moyenne géometrique pourrait mieux representer la "valeur normale" dans le
population

» Plusieurs facteurs contribuent a la variabilité, y compris:
- Les échantillons ponctuelles (urine)
- Féguence d’exposition
- Etc.

24


Présentateur
Commentaires de présentation




Approche descriptive: Valeurs

populationnelles de référence

Valeur de référence:

» Limite supérieure d’une exposition a un
polluant environnemental dans une
population donnée a un moment donné

» Sert a caractériser I'exposition les données
au niveau populationnel seulement (typique
VS atypique)

» Baseée sur les statistiques descriptives, ne
représente pas des criteres liés a la sante,
donc leur depassement n'a pas de
signification sanitaire

Ex: RV, de la Commission allemande pour la
biosurveillance humaine
25
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Commentaires de présentation




Modele simplifie

Adapté de Hays, 2008

26



Equivalents de biosurveillance/
Biomonitoring Equivalents (BE)

(1) Valeur guide e —r— (2) Point de départ
d’exposition externe: );acteurs . (Point of Departure-

4 ~ ] ’incertitudes
I o/ ) Ex:DJA en mg/kg-d POD) en mg/kg-d

Y

BE - Concentration du biomarqueur
consistant avec la valeur guide
d’exposition externe (ex: DJA)
(Hays et al., 2007).

< anbnaulooaIxo|

(4) Niveau Ajouter les facteurs (3) Niveau
urinaire/sanguin g orie urinaire/sanguin - POD
BE: pg/L BEqp: MO/L
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Présentateur
Commentaires de présentation

BE ont été mis au point par Summit Toxicology , Sean Hays ainsi qu'une collaboration  avec Santé Canada et dàutres chercheurs. Comment sont-ils utilisés par d'autres organismes ? BEs sont des outils de dépistage. Utilisé en Allemagne.��Étape 1: Déterminer une valeur d'exposition appropriée. Dans notre cas, nous choisissons une dose journalière acceptable de SC ( DJA) ou une dose de référencede  US EPA de référence dérivé (RefD ) . Remarque : pas On fait une sélection des plus pertinentes , par exemple, de l'ordre de préférence est des valeurs d'orientation de SC > EPA > ATSDR > OMS��Étape 2: Identifier le point de départ ( POD. Si basée sur une étude chez l'animal , un POD équivalent humain peut avoir besoin d' être calculée à l'aide des facteurs d'incertitude interspécifique .��Etape 3: Calculer l'équivalent de tissu humain de la POD à l'aide d'une équation à l’état stable .��


Approche basee sur I’évaluation du risque:
Biomonitoring Equivalents (BE)

Le BE:

- Deériveé a partir de valeurs guides
d’exposition externe

- Ne représente pas un seuil associé a un
risque sanitaire, son dépassement
indique plutdt une priorité de suivi

- Sert a l'interprétation des données au
niveau de la population seulement

EX: certaines valeurs HBM-1 de la
Commission allemande pour la
biosurveillance humaine ex. DEHP

28


Présentateur
Commentaires de présentation

HBM-1 représente la concentration d'une�substance dans un matériau biologique humain en dessous de laquelle -�selon les connaissances et le jugement de la�commission et à l'égard de la substance en�considération - il n'ya pas de risque d'effets indésirables sur la santé�et, par conséquent, pas de nécessité d'une action.



v Approche basée sur I’évaluation du risque:

¢ Métaux (urinaire): arsenic and cadmium
“* Phénols environnementaux: bisphénol A, triclosan
*» Phtalates

» POPs: DDT, hexachlorobenzene, BPC, PBDE 99,
dioxines/furanes

¢ Pesticides: 2-4D, cyfluthrin, deltamethrin

Total: Environ 50 biomarqueurs ont des BE associés

29


Présentateur
Commentaires de présentation
As part of the monitoring and surveillance activities conducted under the Chemicals Management Plan, BEs have been developed and published for a number of substances.

BEs have been derived for approximately 53 biomarkers of exposure measured in the CHMS and have been used to relate human biomonitoring data from the CHMS to existing exposure guidance values. 

 


Approche basée sur I’évaluation du risque:
Interprétation avec les BE

/ \ Plusieurs sustances\\
Une substance

“depistage”

Hazard Quotient (HQ)

HQ = [ Biomarqueur]
BE

BEpop

Moyenne

BE HQ>1

Indique que les conc

mesures semblent
depasser la valeur guide
%_ d’exposition P

Source: LaKind et al., 2008

Basse

IAINS un aJrey J
ap a16ap np uol

s
o
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Présentateur
Commentaires de présentation
Un produit chimique- basé sur un modèle de communication développé pour BEs la suite d'un atelier d'experts��Plusieurs produits chimiques - utilise les quotients de risque afin d'identifier ceux avec des expositions dépassant les valeurs d'exposition sous-jacents BEs

Cette analyse permet d'identifier les produits chimiques uxquels la population générale du Canada peut être exposée à des niveaux approchant ou dépassant les valeurs recommandées et peut être utilisé par les chercheurs , les évaluateurs des risques et gestionnaires des risques dans les efforts de priorisation .



Interprétation des données de I'ECMS avec

les BE
Hazard Quotient = [ Biomarqueur]
BE
10
mGM
_ ® P95
1 |J_'I OPooled Data
0.1 < s
& - PN -

Hazard Quotient
o
=

0.001

0.0001

0.00001
Cadmium DDT HCB PBDE 99 PCBs Dioxins HBCD

(Urine) (Plasma) (Plasma)  (Plasma) (Plasma) (Plasma) (Plasma)
6-79 20-79 20-79 20-79 20-79 20-79 6-79
GM= Moyenne géométrique
Age Group (years) P95= 95¢me percentile



Présentateur
Commentaires de présentation
HQ de biomarqueurs pour les substances chimiques persistantes mesurées dans l'ECMS (2007-2009 ou 2009-2011) dont le cadmium, le DDT, HCB, PCB, PBDE, HBCD et les dioxines�  Carrés () et les losanges () représentent les valeurs de la moyenne géométrique de la population et 95 e percentile, respectivement. Pour les données regroupées (pool) de la population de l'ECMS, les valeurs à la moyenne géométrique sont représentés par des carrés ouverts (□) avec des barres d'erreur présentant les valeurs maximum et minimum.���La majorité des biomarqueurs pour les produits chimiques persistants avait HQ<1 indiquant que les niveaux d'exposition ne dépassent pas les valeurs susceptibles d'orientation existants.��HQ du cadmium dépasse 1 au 95e centile de la population.



Cadmium urinaire:
Résultats de 'ECMS (2009-2011) vs BE

6 _
BEpop 4.6
ug/L o
Medium ¢
1.5 “g/L‘ Low ® ¢ o ® g B
m = =
0 N4 mmE O
— N ON O ON N N O DN
T T 9wy - 9w
CHMS Data: O N o o o ===
— A X O — Q¥ O
B Non-smokers, GM
Age Group (years)

¢ Non-smokers, P95
B Smokers, GM
¢ Smokers, P95

GM= Moyenne geométrique
P95= 95! percentile

Bleu:
Non-
fumeurs

Rouges:
fumeurs
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Présentateur
Commentaires de présentation
Cette figure montre que les concentrations de cadmium dans le 95e percentile sse situe entre le BE et BEPOD pour les groupes plus âgés ( 40-59 , 60-79 ) , à la fois les fumeura et les non-fumeurs .

Cette figure montre également que les concentrations urinaires de cadmium étaient plus élevés dans les populations de fumeurs ( concentrations de cotinine sérique> 50 ng / mL ) .��Le cadmium est persistant avec une demi-vie estimée chez l'homme de 6 à 38 ans. Par conséquent , on peut supposer raisonnablement que les concentrations de cadmium mesurées sont représentatives de l'exposition chronique pour la pop.��Afin de déterminer si les niveaux actuels d'exposition au cadmium sont préoccupants pour la population canadienne , des examens plus détaillés des données d’exposition  et l’examination plus en profondeur de l'évaluation des risques potentiels pour la santé sont nécessaires.��


Interprétation des données de L’'ECMS avec les BE

Hazard Quotient = [ Biomarqueur]

1

5 ¢
b= 0.1 - ®
=
o ¢ |
=
S 001 - -
é@s &
O L 4 ® O
0.001 | H N
& &
g N
0.0001 |

1

BPA TCS pNESUE 2,.4-D Deltamethrin @ Cyflu. BzBP  DEP DEHP DnBP
6-79 6-79  6-79  6-79  6-19 20-79 6-79 6-79 6-79 6-79  6-79
Age Group (years) 33


Présentateur
Commentaires de présentation
Biomarqueurs urinaires de produits chimiques de courte demie-vie mesurés dans l'ECMS (2009-2011) incl. l'arsenic inorganique, les phtalates, les pesticides et les phénols environnementaux sont présentés. Carrés () et de lozanges () représentent les valeurs de la moyenne géométrique de la population et 95 e percentile, respectivement. L'absence d'un marqueur indique soit l'estimation est trop peu fiable pour être rapporté ou que la moyenne géométrique n'a pas été calculée pcq > 40% des échantillons étaient inférieurs à la limite de détection.��La majorité des biomarqueurs pour les produits chimiques avec courte demi-vie avait HQ <1 indiquant que les niveaux d'exposition ne dépassent pas les valeurs dèxposition existants.��A la 95e percentile de la population, le HG a dépassé 1 pour l'arsenic inorganique (calculée comme la somme de DMA et MMA).


Arsenic inorganique urinaire
Résultats de 'ECMS 2009-2011 vs BE

Conc. ugAs/L
(DMA + MMA)

20 -
BEpop «—
16 pg/L
10 -

BE .

5.8 ug/L Low | =
0. N

L |
—

1
\O

12-19
20-39
40-59
60-79

Age Group (years)

GM= Moyenne geometrique

‘ : CHMS Data: BGM @ P95
P95= 95¢me percentile =
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Commentaires de présentation
Les concentrations de As / L ont été calculé pour la somme des deux espèces inorganiques de l'arsenic urinaires (DMA et MMA).�
Concentrations de biomarqueurs sont  en dessous de la BE à la moyenne géométrique et approchés ou dépassés la BEPOD au 95e percentile.��Cependant, nous devons nous rappeler que les substances telles que l’arsenic inorganique on une demi-vie estimée à moins <1 jour), par conséquent, la limite supérieure de la distribution de la population surestiment le degré de variation de la population et la moyenne géométrique est probablement plus informative de concentrations de biomarqueurs moyennes typiques.��Afin de déterminer si les niveaux actuels d'exposition pour l'arsenic inorganique sont de préoccupation pour la population canadienne, des examens plus détaillés des données d’exposition sont nécessaires pour évaluer des risques potentiels pour la santé.




Interprétation des données de L’ECMS avec les BE: Cancer
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Présentateur
Commentaires de présentation
Ce graphique présente le risque estimé de cancer pour l'arsenic inorganique urinaire ( DMA + MMA ) , le DDT et HCB de l'ECMS sur la base de valeurs de référence d'exposition de cancer de Santé Canada et de l'EPA ( voir tableau 5 ) . Les médianes sont représentées par les lignes horizontales ; les boîtes s'étendent aux 25e et 75e percentiles , et les moustaches s'étendent aux 5e et 95e percentiles . Les risques de cancer correspondant à la moyenne géométrique et 95e percentile ont été estimés avec les informations fournies dans la dérivation spécifique du BE , et en utilisant l'extrapolation linéaire�
Les niveaux de risque de cancer estimés pour le HCB et du DDT à la médiane de la population et 95 e percentile étaient près de 1 x 10-6 tandis que les risques de cancer estimés à partir d' résumé DMA et MMA pour l'arsenic inorganique dépassent le niveau 1 x 10-4 du risque de cancer�Le risque de cancer de l'ordre de 1 100 000 ( 1 x 10-5 ) à (1x 10-6) est défini comme essentiellement négligeable (Santé Canada, 2010) . Aux États-Unis , l'EPA considère 1 x 10-4 à 1 x 10-6 pour être une plage de risque acceptable , en fonction de la situation et les circonstances de l'exposition . Les résultats indiquent que l'exposition au DDT et HCB chute dans la gamme de ce qui est considéré risques de cancer négligeable alors que les risques de cancer estimés à partir d' résumé DMA et MMA pour l'arsenic inorganique dépassent le niveau 1 x 10-4 du risque de cancer .���Pour info seulement : Pour les cancérogènes connus tels que l'arsenic , le DDT et HCB , les doses de risque spécifiques ( DSR ) ont été calculés pour des niveaux d'intérêt de risque de 1 sur 10 000 ( 1x 10-4 ) à 1 1 000 000 ( 1 x 10-6 ) . BERSD fournir une estimation de la durée de vie des concentrations à l'équilibre qui résulterait de l'exposition chronique à la DSR . Dans cette évaluation, les risques de cancer correspondant à la moyenne géométrique et 95e percentile ont été estimés avec les informations fournies dans l'industrie chimique BE dérivation spécifique , et en supposant que l'extrapolation linéaire
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Approche de la Commission allemande pour la

biosurveillance humaine (HBM-1 et HBM-2)

Damage to health Recommendation

- Care by experts in environmental medicine

Possible _ 1
- Immediate action to reduce exposure
HEBR Il | sy, | e
' . - Check analytical results
Cannot be excluded with sutficient : , 3
cettainty - Identify specific sources of the exposure
- Reduce exposure in adequate way
2 [ R e =

Not to be expected according to current

knowledge No need for action

Fig. 1. Definition of HBM values and recommendations,|

Source: Schulz et al., 2007 et 2012


Présentateur
Commentaires de présentation
HBM-1 représente la concentration d'une substance dans un matériau biologique humain en dessous de laquelle -�selon les connaissances et le jugement de la commission et à l'égard de la substance en considération - il n'ya pas de risque d'effets indésirables sur la santé�et, par conséquent, pas de nécessité d'une action. Le HBM II La valeur représente la concentration d'une substance au-dessus duquel - selon la la connaissance et le jugement de la commission et�à l'égard de la substance à l'étude – il y a un risque accru d'effets indésirables sur la santé et, par conséquent, un besoin urgent de réduire l'exposition et de fournir des soins biomédicale individuel (conseils). le HBM�Valeur II devrait donc être considérée com

HBM I et inférieure à la valeur HBM II, le résultat doit être contrôlée par des mesures supplémentaires. Si ces mesures confirment le résultat initial, les sources d'exposition doivent être identifiées et éliminées�ou réduite par des moyens appropriés et simples. le HBM La valeur I doit donc être considérée comme une vérification ou�une valeur de contrôle. Jusqu'à présent, la Commission a calculé la valeur de HBM pour le plomb dans le sang (Commission HBM, 1996, 2002b),�pentachlorophénol dans le sérum et l'urine (Commission HBM, 1997b), le cadmium dans les urines (Commission HBM, 1998b), et le mercure dans le sang et l'urine (HBM Commission, 1999b) (tableau 1).

la Commission a décidé de reviser ces valeurs, en 2012, a publie des HBM I sur la base des doses journalières tolérables et a utilisé et évalué cette nouvelle approche sur les métabolites de (2-ethylhexyl) phthalate (DEHP) dans l'urine. En outre, la Commission a tiré un HBM pour le thallium dans l'urine, a revise les valeurs HBM pour le plomb dans le sang, et mis à jour les valeurs HBM pour le cadmium urinaire



Approche basee sur I’évaluation du risque:
Interprétation avec les BE

La majorité des biomarqueurs mesurés dans 'lECMS cycle 1-2, se
trouvent sous les valeurs des BE, ce qui suggere que la majorité
des expositions seraient sous les valeurs guides d’exposition;

Les résultats pour le cadmium et I'arsenic inorganique suggerent
gu’ils sont prioritaires pour un examen plus détaillé des données
d'exposition et un suivi plus approfondi;

Les données de NHANES comparees aux BE demontrent des
résultats semblables a ceux de LECMS (Aylward et al., 2012)
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Présentateur
Commentaires de présentation
La plupart des produits chimiques mesurées dans ECMS sont en dessous de leurs BE respectifs .
Les mesures au dessus de la valeur de BE ont été observés à la limite ( 95e percentile ) supérieure de la distribution de la population de l'ECMS pour l'arsenic inorganique et de cadmium qui suggère que ces expositions dans des parties de la population canadienne peuvent dépasser les valeurs d’exposition, au moins temporairement .
Le cadmium est persistant avec une demi-vie estimée chez l'homme de 6 à 38 ans. Par conséquent , on peut supposer raisonnablement que les concentrations de cadmium mesurées sont représentatives de l'exposition chronique pour les individus de l'échantillon . D’autre part ,^l’arsenic inorganique ( demi-vie estimée de <1 jour) . La limite supérieure surestiment le degré de variation de la population et la moyenne géométrique est probablement plus iinformative sur les concentrations de biomarqueurs moyennes typiques .

Il est important de se rappeler que les BEs ne représentent pas les critères de diagnostic et ne peuvent pas être utilisés pour évaluer la probabilité d'un effet néfaste sur la santé d'un individu ou une population . Par conséquent , même quand d'autres valeurs indicatives d'exposition sont dépassées , le dépassement devrait aboutir à une enquête plus approfondie et peut être utilisé pour déterminer les priorités des efforts supplémentaires lorsque plusieurs contaminants sont évalués .�Données de la NHANES montrent des résultats similaires�Ce ont des valeurs provisoires et doivent être mis à jour ou remplacés si les communautés scientifiques et de réglementation adoptent des valeurs plus solides tels que les valeurs d'orientation de tissus humains épidémiologie dérivés . Ils possèdent toutes les hypothèses et incertitudes liés à la valeur guide de l'exposition 




Conclusion

L'interprétation des données de biosurveillance de 'TECMS peut se faire en
utilisant différentes approches:

(1) Approche descriptive- Valeurs populationnels de référence:
» Basée sur les statistiques
» caracterise I'exposition seulement, pas de signification sanitaire
e population

(2) Approche baseée sur I'évaluation du risque- Biomonitoring Equivalents (BE)
» Basée sur les valeurs guides d’exposition externe
 indique une priorité de suivi et non un risque sanitaire
e population

(3) Approche baseé sur le risque sanitaire- Valeurs guides:
» Basée sur les risques
* indique un seuil a partir duquel le risque sanitaire augmente
« population et individus
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Comment interpréter les résultats
du cadmium urinaire dans 'ECMS?

8
CHMS Data: |
B Cycle 1 (2007-2011), GM
_ 6 OCycle 2 (2009-2011), GM
ACGIH/IRSST/INRS @ Cycle 1 (2007-2009), P95
(IBE), MADO <€ o Cycle 2 (2009-2011), P95
5 ug/g cr. 4
JECFA value
2.5 ug/g cr. <
EFSA/CDC value 2 & o
1 pg/g cr. ,
O o n
, B 8 0 =
— (@) (@) (@) N
— — o w ~
S & = S 2
Age Group (years)

Graphique 1: Comparaison cadmium urinaire (ajustée créatinine) de I'ECMS (2007-2009,
2009-2011), stratifiées par groupe d'age vs différentes valeurs guides proposées
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Présentateur
Commentaires de présentation
Le JECFA (2011) le Comité d'experts de l’Organisation pour l'alimentation et l'agriculture / OMS sur l'alimentation (JECFA) et l'Autorité européenne de sécurité des aliments (EFSA) (2009) ont mis à jour leurs évaluations de risque pour le cadmium en examinant les relations dose-réponse entre les niveaux et les biomarqueurs de la dysfonction rénale et le cadmium urinaires. Cadmium urinaire est généralement utilisé en tant que biomarqueur de la teneur en cadmium du rein et est indicative d'une exposition à long terme, mais elle augmente avec l'âge reflétant à la fois l'accumulation accrue de cadmium dans le rein et la perte progressive prévue de la fonction rénale qui se produit avec le vieillissement (par exemple, diminution de la capacité de filtration).

EFSA/CDC:  changements subcliniques de la fonction rénale - represente une augmentation de 5% de la prévalence de protéinurie (b-2-microglobuline) – pas clair si cela est réversible ou non

Santé Canada est en train d'évaluer les dernières informations toxicologiques disponibles pour le cadmium. Dans le cadre de cet examen, les opinions les plus récentes sur le cadmium d'autres organisations internationales, y compris l'EFSA et le JECFA, seront considérés.



Comment interpréter les résultats du cadmium
urinaire dans 'ECMS?
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5 ug/L
= 4 - & >  HBM Il (adults) : 4 pug/L
2 N ¢
BE: 1.5 ug/L < e ¢ -
=
- : : Sm—s :—. > HBM I (adults): 1 pg/L
: =223 2338
CHMS Data: O o g’ g‘ % S ﬁl SI %
B Non-smokers, GM
¢ Non-smokers, P95 Age Group (years)

W Smokers, GM
¢ Smokers, P95

Graphique 2: Comparaison cadmium urinaire (ug/L) de I'ECMS (2009-
2011), données stratifiees par groupe d'age, et état tabagique vs.
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différentes valeurs proposeées.


Présentateur
Commentaires de présentation



Conclusion:
Interprétation doit être spécifique à la substances, comme on a vu, les propriétés de la substances sont imp. Est-ce une substance persistantes?
- Interprétation est une question de jugement professionnel éclairé


Collaborateurs:

Santé Canada
Kate Werry
Andy Nong

Summit Toxicology
Sean Hays
Lesa Aylward

Reseignements:
www.health.gc.ca/biomonitoring
www.statcan.gc.ca/chms
www.biomonitoringequivalents.net/

Annie St-Amand
Email: annie.st-amand@hc-sc.gc.ca
Tel: 613-948-4827



mailto:annie.st-amand@hc-sc.gc.ca

Exemple: Arsenic

Arsenic inorganique Arsenic dans fruits de mer
(toxique) (non toxique)
= Metabolisé en MMA et DMA arsenocholine, DMA = | EXposition
= Source d’exposition: ingestion + (Acontrlb_utlon mineure et peut- | = arsenic total
(nourriture et eau potable), etre toxique) o
contact avec sols contaminés, * Peuou pas metabolise
inhalation » Source d’exposition:
consommation fruits de mer
A A
| | [ |
IAS MMA DMA arsenobeétaine arsénocholine
(As'l, AsV) (As', AsVY)
_ J
| /) J
Mesurés individuellement Mesurés tous ensemble:
(spéciation) arsenic total

Source: Hays et al, 2010 43


Présentateur
Commentaires de présentation
Voici un exemple d’une substance étudié en biosurveillance. Ce graphique nous renseigne sur la façon dont nous pouvons mesurer la dose interne d’arsenic. 
L’Arsenic est ingéré sous deux formes: l'arsenic inorganique et organique. La forme inorganique dans les aliments (grains et légumes) et dans l'eau potable principalement. Pour ce qui est de la partie organique, l’exposition est à travers la consommation de fruits de mer principalement. Lorsque métabolisé et excrété dans l’urine, la partie inorganique prend la forme de composé méthylé comme MMA ou DMA. La forme organique pour sa part est peu ou pas métabolisée et s’excrètent tel quel dans l'urine. On peut donc mesurer en biosurveillance soit l’arsenic total ou les espèces ;la partie inorganique individuellemet. �Ceci est un bon exemple, parceque comme mentionner plus tôt
Ce qui est mesuré n’est pas nésécessairement la substance exogène elle-même
les biomarqueurs ne nous indiquent  pas la source d'exposition: on ne peut pas savoir si les gens sont exposés à travers l’eau ou la nourriture
L’Arsenic a une courte demi-vie, donc sa présence dans le corps  est de courte durée, donc les biomarqueurs nous renseignent surtout des expositions récentes. 
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