








Anses — dossier n° 2013-0203 - ALTIPLANO DAM™¢

Substances Matrices Composés analysés Limites de quantification
actives

Air Clomazone Méthode validée conformément au
document guide européen Sanco
825/00/rev8.1 a fournir

La fimite de quantification reportée est la plus faible s'il existe plusieurs méthodes validées pour une
méme matrice.

* LQ issue des méthodes fournies dans un dossier soumis par ce pétitionnaire

CONSIDERANT LES PROPRIETES TOXICOLOGIQUES

La dose journaliére admissible® (DJA) de la clomazone, fixée lors de son approbation, est de
0,133 mg/kg p.c./j. Elle a été¢ déterminée en appliquant un facteur de sécurité de 100 a la dose
sans effet néfaste observé, obtenue dans une étude de toxicité par voie crale de 1 anchez
le chien.

La dose journaliére admissible de la napropamide, fixée lors de son approbation, est de 0,3
mg/kg p.c./j. Elle a ét& déterminée en appliquant un facteur de sécurité de 100 a la dose sans
effet néfaste observé, obtenue dans une étude de toxicité par voie orale de 2 ans chez le rat et
une &tude de reproduction sur 3 génératicns chez le rat.

Aucune dose de référence aigué9 (ARfD) n'a été fixée pour la clomazone et pour la napropamide
lors de leurs approbations.

Les études réalisées avec la préparation ALTIPLANO DAMTSC donnent les résuitats suivants :
- DLs'" par voie orale chez le rat supérieur & 2000 mg/kg p.c. ;
- DLsg par voie cutanée chez le rat supérieur 4 2000 mg/kg p.c. ;
- CLsy'' parinhalation chez le rat supérieure & 4,71 mg/l/4h ;
- Non irritant pour les yeux chez le lapin ;
- Non irritant pour la peau chez le lapin ;
- Non sensibilisant par voie cutanée chez la souris.

La classification de la préparation ALTIPLANO DAMTEC, déterminée au regard de ces résultats
expérimentaux, de la classification des substances actives et des formulants, ainsi que de leur
teneur dans la préparation, figure a la fin de l'avis.

Evaluation de la pertinence d’'un métabolite

La concentration maximale du métabolite a-naphthoxy acide propionique (NOPA) de la
napropamide dans les eaux souterraines est de 1,24 pg/L. Elle dépasse la valeur seuil de
0,75 ug/L. Une estimation du risque consommateur est donc nécessaire.

- Evaluation de la pertinence toxicologigue du métabolite NOPA
La pertinence toxicologique du métabolite NOPA a été évaluée au niveau européen. Le potentiel

génotoxique du métabolite a été testé dans quatre études, trois in vifro, et un essai in vivo (se
référer & 'addendum & la monographie Vol 3 B6. Juin 2008}, ainsi que sa toxicité aigué, ses DLz,
par voie orale et cutanée et son irritation cutanée (voir monographie vol3. B6. Septembre 20095).
Les résultats sont résumés dans le tableau ci-dessous :

La dose journalidre admissible (DJA} d’un produit chimique est une estimation de la quantité de substance active

présente dans les aliments ou 'eau de boisson gui peut étre ingérée tous les jours pendant la vie entigre, sans risque

appréciable pour la santé du consommateur, compte tenu de tous les facteurs connus au moment de ['évaluation. Elle

est exprimée en milligrammes de substance chimique par kilogramme de poids corporel (OMS, 1997).

®  La dose de référence aigué (ARD) d'un produit chimique est |a quantité estimée d'une substance présente dans les
aliments ou I'eau de boisson, exprimée en fonction du paids corporel, qui peut étre ingérée sur une bréve périade, en
général au cours d'un repas ou d'une journée, sans risgue appréciable pour la santé du consommateur, compte tenu
de tous les facteurs connus au moment de I'évaluation Elle est exprimée en milligrammes de substance chimique par
kilogramme de poids corporel (OMS, 1997).

' DLy (dose 1&tale) est une valeur statistique de la dose unique d'une substancefpréparation dant 'administration orale

provoque la mort de 50 % des animaux traités.
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" CLs : concentration entrainant 50 % de martalité.
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Test Résultat du test toi?:c:r:g;:fle
Mutagénicité Ames Négatif
MLASTK Négatif
Aberration chromosomique in vifro Faiblement positif
Aberration chromosomigque in vivo Négatif Non
Toxicité aigué DLep voie orale 2710 mg/kg p.c.
DLsg voie cutanée > 4640 mg/kg p.c.
Irritation cutanée Non irritant

Sur la base de résultats de ces études, le métabolite a été considéré comme non pertinent au
regard du document guide sur la pertinence des métabolites eaux souterraines (document guide
européen Sanco/221/2000-rev.10; 25 February 2003).

- Détermination de la DJA .
Méme si le métabolite NOPA est un métabolite mineur chez le rat (présent a une teneur
approximative de 2 % dans l'urine chez |a femelle rat), 'EFSA a conclu que la DJA du composé
parent était applicable au métabolite NOPA. En effet, la présence de produits de conjugaison du
métabolite NOPA en plus grande quantité (environ 12 % dans 'urine chez le rat male) indique la
présence de NOPA en quantité suffisante dans le métabolisme du rat et justifie ['utilisation de la
DJA du parent {voir les conclusions de I'EF SA. Journal 2010; 8(4):1565"%).

- Lestimation du risque pour le consommateur :
L'estimation du risque pour le consommateur est réalisée en considérant la consommationde 2 L
d’eau par jour par un adulte de 60 kg.

Concentration . . % DJA (0,3 mglkg
maximale dans les consommation théorique p.c.fj)
eaux souterraines ) mg/kg
(ngiL) mg/] p.c.]j
NOPA 1,24 0,00248 0,00004 0,0137 %

La consommation maximale théorique du métaholite NOPA (0,00004 mg/kg p.c./j) est inférieure a
la DJA de la napropamide (0,3 mg/kg p.c./j). Par conséquent, le risque pour le consommateur lié
a l'ingestion du métabolite NOPA par I'eau de boisson est considéré comme acceptable.

CONSIDERANT LES DONNEES RELATIVES A L'EXPOSITION DE L'OPERATEUR, DES PERSONNES PRESENTES
ET DES TRAVAILLEURS

Le niveau acceptable d'exposition pour !‘opérateur13 (AQEL) de la clomazone, fixé lors de son
approbation, est de 0,133 mg/kg p.c.fj. |l a &té déterminé en appliquant un facteur de sécurité de
100 a la dose sans effet néfaste observé, obtenue dans une étude de toxicité par voie orale de
un an chez le chien.

Le niveau acceptable d'exposition pour I'opérateur (AOEL) de la napropamide, fixé lors de son
approbation, est de 0,5 mg/kg p.cij. Il a été déterminé en appliquant un facteur de sécurité de

Conclusion on the peer review of the pesticide risk assessment of the active substance napropamide. EFSA Journal
2010; 8(d).1565.

*  AOEL: {Acceptable Operator Exposure Level ou niveau acceptable d'exposition pour I'opérateur) est la quantité
maximale de substance active 4 laquelle l'opérateur peut &tre exposé quotidiennement, sans effet dangereux pour sa

santé,
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