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Les valeurs toxicologiques de référence pour les contaminants de 1’environnement sont
généralement basées sur les résultats d’études animales dont la pertinence pour I’homme
est remise en question. L objectif était d’évaluer une approche combinant les études in
vitro sur des cellules humaines et la modélisation pour établir des valeurs toxicologiques
de reférence.

Nous avons mené une étude de cas sur 1’hépatotoxicité de I’acide perfluorooctanoique
(APFO). Un point de départ (POD) a été déterminé sur la base des NOAEL d’études in
vitro. Ce POD a été traduit en équivalents de surveillance biologique, qui ont été
comparés aux concentrations mesurées dans les études épidémiologiques sur 1’exposition
a ’APFO et I’hépatotoxicité. Des apports quotidiens tolérables (AQT) ont été estimés a
I’aide d’un mod¢le pharmacocinétique.

Nous avons utilisé un POD de 1uM des études in vitro, qui a été traduit en une
concentration plasmatique de 414 ng/mL. Pour atteindre cette concentration chez 1’enfant
exposeé prénatalement et par 1’allaitement, nous avons estimé que la concentration
plasmatique chez la mere durant la grossesse doit étre de 155 ng/mL. Ces concentrations
ont éte traduites en équivalents de surveillance biologique de 4,14 ng/mL (adulte) et 1,55
ng/mL (femme enceinte) (facteur d’incertitude : 100), des valeurs se situant dans
I’intervalle des concentrations médianes dans les études épidémiologiques (0,49 a 16
ng/mL). Des AQT de 0,121 (hépatoxicité chez 1’adulte) et 0,047 ng/kg/jour
(hépatotoxicité développementale) ont été obtenus (facteurs d’incertitude :300).

En conclusion, les résultats laissent croire que I’approche évaluée offre une alternative
adéquate et prudente pour 1’établissement de valeurs toxicologiques de référence.




