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1 INTRODUCTION

Dans le cadre des activités visant a contrdler la production de cocaine en Colombie, les
autorités concernées ont adopté une stratégie de destruction des cultures impliquant
['utilisation massive du glyphosate, un herbicide non sélectif couramment utilisé en mi-
lieux agricole et forestier a travers le monde.

Le contexte particulier de I'utilisation de cet herbicide pour le contréle des plantations de
cocaine souléeve des inquiétudes en ce qui concerne les risques d'exposition et d'at-
teinte a la santé des populations concernées. En effet, les plantations de cocaine sont
souvent a proximité des cultures maraichéres et ces dernieres sont manifestement tou-
chées par les pulvérisations de pesticides. Or, comme les producteurs sont souvent a
faibles revenus, ils n'hésitent parfois pas a consommer les fruits ou légumes contami-
nés avant que ceux-ci ne soient affectés par I'action de I'herbicide, tel que déja précisé,
qui n'est absolument pas sélectif.

Par ailleurs, selon les informations qui ont été mises a notre disposition, les taux d'ap-
plication utilisés lors des applications aériennes seraient 100 fois plus élevés que les
taux normalement recommandés pour le contrdle de la végétation aux Etats-Unis. Bien
gue nous ne connaissions pas les raisons qui motivent I'utilisation de tels taux d'applica-
tion, nous pouvons supposer qu'ils visent a compenser la perte de produits occasionnée
par la dérive importante qu'implique les applications aériennes en trés hautes altitudes
pour des raisons de seécurité. Des applications a de tels taux pourraient augmenter les
risques d'exposition en favorisant tant I'exposition directe que la contamination environ-
nementale.

Le présent avis vise a faire un bilan des informations disponibles sur le Roundup™® et
sa matiére active le glyphosate et, a jeter les bases d'un processus d'appréciation des
risques pour la santé des populations concernées. Comme il nous est impossible d'ob-
tenir la plupart des informations normalement nécessaires pour évaluer les risques pour
la population suite a des applications d'herbicides, notre appréciation des risques ne
pourra étre que qualitative. En effet, il nous a été impossible de connaitre la fréquence
réelle des applications et nous n'avons accés a aucune donnée concernant les concen-
trations résiduelles d'herbicides qui pourraient étre générées dans différentes matrices
environnementales (eau, sol, air, végétaux, etc.) selon les conditions d'application aé-
rienne spécifique au contréle de la cocaine. Par ailleurs, les logiciels de modélisation
gue nous possedons actuellement ne permettent pas de modéliser des concentrations
résiduelles en raison des conditions d'application particulieres au contréle des planta-
tions de cocaine (altitude, etc.) et de I'absence d'information sur de nombreuses varia-
bles (type d'avions et d'équipements, topographie, etc.).

L'appréciation qualitative du risque sera principalement faite par rapport au bilan toxico-
logique de la formulation commerciale du Roundup™®, de sa matiére active le glypho-
sate, de son principal métabolite I'acide aminoéthylphosphonique (AMPA) et du
surfactant compris dans la formulation commerciale a savoir le polyoxyéthyléne amine
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(POEA). Par ailleurs, nous ferons référence a certains scénarios d'évaluation de risque
effectués dans un contexte d'utilisation nord-américain pour discuter des risques poten-
tiels de I'utilisation du Roundup™® pour contrdler les cultures de cocaine.

2 TOXICITE DU GLYPHOSATE, DE L'AMPA ET DU ROUNDUP
2.1 TOXICOCINETIQUE ET METABOLISME

L'absorption du glyphosate par voie orale est incompléete. Chez les rats, I'absorption a été
de 14 a 35 % suite a l'ingestion de doses variant de 6,7 a 1 000 mg/kg de glyphosate (Do-
liner, 1991). L'absorption serait plus faible pour les doses orales les plus élevées (US
EPA, 1992a). L'absorption cutanée du glyphosate est faible et lente selon les résultats
d'études menées avec du Roundup™® chez des singes (Maiback, 1983; Webster et al.,
1991) ou sur des échantillons de peau humaine (Webster et al., 1991).

Lorsqu'une dose orale unique de 10 mg/kg est administrée a des rats, la rétention tissu-
laire du glyphosate est relativement faible et courte et le principal produit retrouvé dans les
tissus est le glyphosate inchangé (Brewster et al., 1991). L'administration de doses répé-
tées ne semble pas modifier le schéma de distribution tissulaire du glyphosate (Williams et
al., 2000).

Selon les études animales, le glyphosate est excrété sous sa forme inchangée. Une seule
étude rapporte des traces (< 0,4 %) de I'acide aminoéthylphosphonique (AMPA), le princi-
pal métabolite du glyphosate, dans les féces et aucune étude mentionne la présence de
métabolite dans l'urine (US EPA, 1992a). Le glyphosate est principalement excrété dans
les feces (68-80 %) et a un niveau moindre dans l'urine (7-31 %). La demi-vie d'excrétion
du glyphosate est courte, lors d'une étude chez des rats, 95 % de la dose radioactive fut
excrétée dans les 48 heures suivant I'administration (Doliner, 1991). Chez les autres es-
péces que les rongeurs, I'absorption et la rétention tissulaire du glyphosate sont faibles.
L'AMPA est aussi faiblement absorbé et rapidement excrété dans I'urine (Williams et al.,
2000).

En raison du faible potentiel d'absorption et de I'excrétion rapide du glyphosate, les
risques d'exposition systemique sont limites.

2.2 TOXICITE AIGUE

Les études de toxicité aigué par voie orale chez les mammiféres nous indiquent que le
glyphosate technique et son métabolite 'AMPA possédent une trés faible toxicité. Les
deux produits sont classés dans la catégorie des produits les moins toxiques(lV) du sys-
teme de classification de toxicité aigué de US EPA. La formulation commerciale de Roun-
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dup™P présente également une faible toxicité aigué chez les rats (USDA, 1984; Doliner,
1991) et est également classée dans la catégorie IV de US EPA, soit la catégorie des pro-
duits les moins toxiques.

Une seule étude traite de la neurotoxicité aigué du glyphosate. Aucune manifestation cli-
nique de toxicité ni de Iésion histopathologique du tissu nerveux n'ont été observées chez
les poules traitées. (Doliner, 1991).

La toxicité du glyphosate technique administré par voie intrapéritonéale semble plus im-
portante que celle observée pour la voie orale (Bababunmi et al., 1978; Smith et Oehme,
1992).

Selon les données disponibles sur la toxicité aigué par voie cutanée, le produit technique
et la formulation de Roundup™P sont respectivement considérés comme trés peu toxiques
et Iégérement toxiques.

Le glyphosate technique n'a pas produit d'irritation de la peau chez les lapins mais des
irritations variant de modérées a séveres ont été observées chez le cobaye lors d'applica-
tions répétées. Chez I'humain, aucune irritation primaire n'a été observée suite a l'applica-
tion cutanée unique ou répétée de glyphosate (Doliner, 1991).

La formulation commerciale de Roundup™P est un irritant modéré pour la peau (Smith et
Oehme, 1992; Doliner, 1991). Les résultats suggérent d'ailleurs que le potentiel irritant du
Roundup™P serait plutdt relié au surfactant présent dans la formulation commerciale. Le
glyphosate technique sous forme de sel d'isopropylamine, soit la principale forme utilisée
dans les formulations a travers le monde, est Iégérement irritant pour I'ceil chez les lapins
(USDA, 1984) alors que la forme acide du produit est un irritant oculaire sévere (WHO,
1994).

Lors d'une étude d'exposition par inhalation a la formulation commerciale (12,2 mg/l) pen-
dant 4 heures, aucun rat n'est décédé et aucune réaction anormale ne fut observée. Ces
résultats indiquent que la CLsg serait supérieure a 12,2 mg/I (Monsanto, 1983a).

Le tableau 2.1 présente un résumé des principales valeurs létales du glyphosate pour les
différentes voies d'exposition.
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Tableau 2.1 Classification de la toxicité aigué du glyphosate et du Roundup™®
selon les voies d'exposition

Voie Catégorie Dose ou Référence
d'exposition de toxicité concentration létale
Médiane
(DLso ou CLso)
Orale
Glyphosate Trés peu toxique a 4 320-5 600 mg/kg (rat) | USDA, 1984;
légerement toxique Bababunmi et al, 1978

1 568 mg/kg (souris) Bababunmi et al, 1978

>3 800 mg/kg (souris) | USDA, 1984; Doliner, 1991
RoundupMP Trés peu toxique 5400 mglkg (rat) Doliner, 1991
Intrapéritonéale
Glyphosate 238 mglkg (rat) Bababunmi et al., 1978

134 mglkg (souris) Bababunmi et al., 1978
Cutanée
Glyphosate Trés peu toxique > 5000 mg/kg (lapin) US EPA, 1993a; USDA, 1984
RoundupMP Légérement toxique >17 000 mg/kg (rat) Smith et Oehme, 1992

> 7 940 mg/kg (lapin) USDA, 1984
Respiratoire
RoundupMP Légérement toxique 3,18 mgl/l (rat) Monsanto, 1983a

2.3 TOXICITE SUBCHRONIQUE

Un résumeé des valeurs de NOEL (dose sans effet observé) ou NOAEL (dose sans ef-
fet nocif observé) des études de toxicité subchronique du glyphosate et des effets sys-
témiques correspondants est présenté au tableau 2.2.

Les différents résultats des études de toxicité subchronique par voie orale chez les rats
n'ont pas démontré de lien entre le glyphosate et une toxicité spécifique (USDA, 1984;
Doliner, 1991). Dans une autre étude ou des quantités de 0, 200, 2 000, 5 000 ou
12 500 ppm de glyphosate furent ajoutées a la nourriture de rats pendant 90 jours, on
observa une augmentation du poids relatif et absolu des poumons aux plus fortes do-
ses (USDA, 1988a). Le seul effet observé chez des souris nourries a des taux de O,
5000, 10 000 ou 50 000 ppm de glyphosate dans la nourriture pendant 3 mois fut une
diminution de la croissance a la plus forte dose.
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Tableau 2.2 NOEL des études de toxicité subchronique du glyphosate et les
effets toxiques correspondants

Etude de toxicité NOEL Référence
subchronique mg/kgljr

Glyphosate

Voie orale

Rat (13 sem.) >100 Aucun effet noté Doliner, 1991

Rat (90 jr) 135 Augmentation du poids relatif et absolu USDA, 1988a
des poumons

Souris 2 490 (NOAEL) | Suppression du gain en poids corporel Williams et al, 2000

Souris (3 mois) 2305 Diminution de la croissance a 50 000 ppm | USDA, 1988a

Chien (90 jr) >50 Aucun effet observé Doliner, 1991

Chien (1 an) 100 (NOAEL) | Augmentation de l'incidence de nodules Doliner, 1991
lymphoides dans I'épidyme a 500 mg/kg

Voie cutanée

Lapin (3 sem.) 5000 Pas d'effet autre qu'une Iégere irritation Doliner, 1991
cutanée

RoundupMP

Voie cutanée

Lapin (3 sem.) >114 Pas de toxicité systémique, érytheme Doliner, 1991;
léger Killeen, 1975

Inhalation

Rat (22 jr) > 0,36 (mg/l) | Pas de signe de toxicité significativement | Monsanto, 1983b
différent entre le groupe témoin et le
groupe expérimental

Dans une étude chez des chiens Beagle exposés pendant 90 jours a des concentra-
tions de 0, 200, 600 ou 2 000 ppm, aucun effet important ne fut noté (USDA, 1984;
Doliner, 1991).

Suite a une exposition cutanée de glyphosate (0, 100, 1 000 ou 5 000 mg/kg/jr) pen-
dant 3 semaines, des lapins ont présenté un léger oedéme et un érytheme de la peau
a 5 000 mg/kg/jr (USDA, 1988a; Doliner, 1991). Chez les lapins exposés a la formula-
tion commerciale de Roundup™® & des doses de 0, 76 et 114 mg/kg/jr (6 hijr, 5 jr/sem.
pendant 3 semaines), on observa un épaississement cutané et un érytheme léger a
modéré dans tous les groupes ainsi qu'une augmentation statistiquement significative
du poids des testicules dans le groupe exposé a 114 mg/kg/jr. L'examen histopatholo-
gique des testicules a toutefois démontré que les sujets traités étaient comparables a
ceux du groupe témoin (Doliner, 1991; Killeen, 1975).
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Lors d'une étude de toxicité subchronique par inhalation, des rats ont été exposés
6 h/jr, 5 jr/sem. pendant 22 jours a des concentrations de 0; 0,05; 0,16 ou 0,36 mg/I
d'une solution aqueuse de Roundup™® (33 %). On n'a pas observé de signe de toxicité
au cours de l'exposition. L'examen microscopique montrait des problémes d'irritation
au niveau des poumons (infiltration), du nez (inflammation) et de la trachée. Les cons-
tatations faites lors de la nécropsie et de lI'examen histopathologique n'ont pas révélé
de différence entre les témoins et les sujets traités (Monsanto, 1983b).

L'administration d'AMPA a des doses entre 400 et 4 800 mg/kg/jr pendant 90 jours
chez le rat provoqua une irritation des voies urinaires aux doses de 1200 et
4 800 mg/kg/jr. Un NOAEL de 400 mg/kg/jr fut déterminé pour cette étude (Williams et
al., 2000). Chez le chien, aucun effet ne fut observé a la plus forte dose de
263 mg/kg/jr (Williams et al., 2000).

Les résultats des études de toxicité subchronique avec différentes espéeces ani-
males indiquent que le glyphosate et TAMPA sont bien tolérés, des effets mineurs
n'étant apparus qu'a de fortes doses.

24  TOXICITE CHRONIQUE ET ONCOGENICITE

Un résumé des valeurs de NOEL des études de toxicité chronique du glyphosate et
des effets systémiques correspondants est présenté au tableau 2.3.

La compagnie Monsanto a présenté une étude de toxicité chronique et d'oncogénicité
dans laquelle des rats ont été exposés par voie alimentaire a des concentrations de 0,
3, 10 et 31 mg/kg/jr de glyphosate pendant 26 mois. Aucune différence significative n'a
été observée entre les groupes exposeés et le groupe témoin. L'incidence des tumeurs
interstitielles observées au niveau des testicules n'était pas liée a la dose et il est peu
probable qu'elle soit liée au traitement. La possibilité d'un lien entre le traitement et
I'apparition des tumeurs a cellule C de la thyroide a aussi été écartée car les tumeurs
ont également été observées chez le groupe témoin.

Des souris ont été exposées par voie alimentaire a des taux de 0, 1 000, 5 000 ou
30 000 ppm de glyphosate. A la plus forte dose, on observa une réduction des poids
corporels (2 sexes) et de la numération des leucocytes chez les males (a 12 mois seu-
lement). L'examen histopathologique montra une Iégére augmentation de l'incidence
de nécrose hépatique chez les males a 30 000 ppm. Les autres changements non
néoplasiques observés a fortes doses incluaient une hypertrophie centrolobulaire ainsi
qu'une néphrite interstitielle (males) et une basophilie et hypertrophie des cellules épi-
théliales des tubules proximaux (femelles) (Doliner, 1991; Stout et Ruecker, 1990 dans
US EPA, 1992a).
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Tableau 2.3 NOEL des études de toxicité chronique du glyphosate et les effets
toxiques correspondants

Etude NOEL Référence

chronique  mg/kgljr
Voie orale

Rat (26 mois) 31 Pas de différence entre le groupe expérimental et | US EPA, 1992a
le groupe témoin en ce qui concerne les tumeurs
interstitielles des testicules et I'apparition de tu-
meurs de la thyroide

Rat (24 mois) 362 Légere irritation de I'estomac, diminution du poids | Doliner, 1991
corporel et du gain pondéral (F), diminution du pH
urinaire, augmentation de l'incidence de catarac-
tes et d'effets testiculaires a 1000 mg/kg/jr

Souris (2 ans) 714 Réduction des poids corporels (M, F) et de la Doliner, 1991;
numérotation de leucocytes (M) ainsi qu'une Stout et Ruecker, 1990
augmentation de l'incidence de la nécrose hépa-
tique (M), pas d'augmentation importante des
lésions néoplasiques

Chien (1 an) >500 | Diminution des concentrations du sodium et du US EPA, 1992a
potassium sérique

US EPA a recommandé de reprendre cette étude d'oncogénicité avec un plus grand
nombre de souris mais I'a acceptée comme étude de toxicité chronique. Lors d'une
premiére évaluation des résultats de I'étude, on a cru noter une légere augmentation
de lincidence des adénomes tubulaires rénaux a la dose la plus élevée, mais des
examens complémentaires révélerent la présence de ces adénomes chez le groupe
témoin. US EPA considére que la réponse oncogéne est au mieux une réponse margi-
nale étant donné la forte dose utilisée, qu'il n'y a pas eu d'augmentation importante des
lésions néoplasiques et que les tests de mutagénicité étaient négatifs (USDA, 1988a).

Dans une étude avec des chiens Beagle, on a administré par voie orale des doses de
0, 20, 100 ou 500 mg/kg/jr de glyphosate sous forme de capsules de gélatine pendant
un an. Une légére diminution des concentrations du sodium et du potassium sérique
chez les males a 100 et 500 mg/kg et chez les femelles a 500 mg/kg fut observée au
troisieme mois. Une diminution apparente des poids absolus et relatifs des glandes
pituitaires fut aussi observée aux deux plus fortes doses mais ces effets n'étaient
corrélés avec aucun effet histopathologique. Selon Santé Bien-étre social Canada
(SBSC), une dégénérescence des tubules rénaux dont la signification clinique est dis-
cutable a été observée dans tous les groupes. Cet organisme précise qu'une augmen-
tation de l'incidence de nodules lymphoides dans I'épidyme fut observée a la dose de
500 mg/kg/jr (Doliner, 1991).

Suite aux découvertes équivoques faites lors des études chez le rat et la souris, le gly-
phosate avait été classé dans le groupe D pour ce qui est des effets cancérigénes.



8

Cette catégorie est utilisée pour les produits pour lesquels il y a une preuve insuffisante
de cancérogénicité chez I'humain et I'animal ou pour lesquels il n'y a pas suffisamment
de données disponibles.

Afin de lever l'incertitude entourant le pouvoir tumorigéne du glyphosate, une nouvelle
étude de toxicité chronique-cancérogénicité a donc été effectuée chez le rat. A la plus
forte dose, on a observé une diminution du poids corporel et du gain pondéral chez les
femelles, une diminution du pH urinaire et une augmentation de l'incidence des cata-
ractes et des effets testiculaires chez les rats males vieillissants, ainsi qu'une augmen-
tation de l'irritation de lI'estomac chez les deux sexes. Cette étude n'a indiqué aucune
activité tumorigéne liée a I'exposition au glyphosate.

Cette étude et I'ensemble des autres données toxicologiques furent évaluées par un
comité de pairs. Ce comité qui devait mettre particulierement I'emphase sur I'évaluation
du potentiel cancérigéne du glyphosate, décida de classer ce produit dans le groupe E
(évidence de non-cancérogénicité chez I'hnumain) en raison du manque d'évidence de
cancérogeénicité convaincante dans des études adéquates chez deux espéces anima-
les. (US EPA, 1993a)

Aucune étude de toxicité chronique n'a été effectuée avec I'AMPA, mais les données
relatives au glyphosate laissent supposer que son métabolite principal ne serait pas
oncogéne (Williams et al., 2000).

Les résultats d'études de toxicité chronique avec différentes especes animales
indiquent que le glyphosate n'est pas canceérigene.

2.5 EFFET SUR LE DEVELOPPEMENT ET SUR LA REPRODUCTION

Un résumé des valeurs de NOEL des études sur le développement et la reproduction
du glyphosate et les effets toxiques correspondants est présenté au tableau 2.4.

Dans une étude chez des rats gravides exposés par gavage entre le 6° et le 19° jour
de gestation, on a observé une absence d'ossification chez les foetus dont la mére
avait recu une dose de 3 500 mg/kg/jr (Doliner, 1991).

Chez les lapins gravides exposés par gavage a des doses de 0, 75, 175 ou
350 mg/kg/jr entre le 7° et le 27° jour de la gestation, on rapporte des signes cliniques
de toxicité et une réduction passagere du poids corporel est apparue aux deux plus
fortes doses. Des malformations ont été observées mais elles n'étaient pas liées au
traitement et leur nombre n'excédait pas les valeurs pour les témoins (Monsanto, 1980
dans US EPA, 1993a).
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Tableau 2.4 NOEL des études sur le développement et la reproduction et les
effets toxiques correspondants pour le glyphosate

Etude Référence
chronique
Reproduction
Rat 10 Dilatation des tubules rénaux de la | Bio/Dynamics, 1981
(3 générations) génération F3b a des doses mater- | dans US EPA, 1992a
nelles de 30 mg/kg/jr
Rat 100 (SBSC) | Diminution de poids des petits et Doliner, 1991;
(2 générations) 500 (US EPA) | des adultes a 500 mg/kg/jr Reyna, 1990 dans

Réduction du poids maternel chez | US EPA, 1992a
les femelles F, et les petits Fra a

500 mg/kg/jr
Tératogénicité
Rat 1000 Non-ossification du sternum a la Doliner, 1991
(entre les jours 6 & dose toxique pour la mére
19 de la gestation) (3 500 mg/kg/jr)
Lapin 350 (foetal) | Réduction passagére du poids cor- | Monsanto, 1980 dans
(entre les jours 7 & 175 (maternel) | porel chez les méres US EPA, 1993a
27 de la gestation) Pas d'effet tératogéne

Lors d'une étude de reproduction portant sur trois générations, on a exposé des rats
par voie alimentaire. Aucun effet lié a la fertilité ou la reproduction ne fut observé. On a
cependant constaté une dilatation accrue des tubules rénaux chez les rejetons males
de la génération F3b lorsque les méres recevaient des doses de 30 mg/kg/jr (Bio/dyna-
mics, 1981 dans US EPA, 1992a). Cependant, dans une autre étude chez les rats ex-
posés sur deux générations a des concentrations de 0, 100, 500 et 1 500 mg/kg/jr, il
n'y a pas eu d'atteinte rénale liée au traitement et décelable a I'examen histopathologi-
que (Reyna, 1990 dans US EPA, 1992a).

Les résultats des différentes études indiquent que le glyphosate et IAMPA ne
présenteraient pas de potentiel toxique significatif pour la reproduction et le déve-
loppement. Les principaux effets ont généralement été observés a des doses
toxiques pour les meres.

2.6 GENOTOXICITE

Le glyphosate technique s'est avéré négatif lors d'une multitude de tests de mutation
génique (in vitro), de modifications chromosomiques (in vitro) et de dommages a I'ADN
(in vivo et in vitro) (Williams et al., 2000; WHO, 1994).
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La formulation de Roundup™P s'est révélée faiblement génotoxique a des doses variant
de 0,25 a 25 mg/ml lors d'un test basé sur I'échange de chromatides sceurs. (Vigfusson
et Vyse, 1980).

3 ADDITIF ET CONTAMINANT DE LA FORMULATION ROUNDUPMP
31 POLYOXYETHYLENE AMINE (POEA)

Le POEA est un agent tensioactif anionique utilisé dans la formulation de Vision" et
de Roundup™P dans une proportion approximative de 15 %. C'est un dérivé de gras
animal connu chimiquement comme étant un amine gras polyoxyéthyléne. Les surfac-
tants anioniques sont souvent utilisés dans les détergents, les savons anioniques et les
shampoings.

Il existe peu de données spécifiques au POEA, les bases de données toxicologiques
nous référant a la classe des surfactants ou des détergents anioniques sans faire de
distinction.

Le POEA serait classé dans la liste 3 des ingrédients inertes de US EPA (USDA,
1988b). Cette liste contient environ 800 ingrédients inertes jugés non prioritaires en
terme d'action réglementaire. Afin de mieux situer ces produits, voici une description
des produits classés dans les listes 1, 2, 3 et 4.

Liste 1:  Produits inertes ayant démontré un potentiel cancérigéne, des effets sur le
développement, des effets neurotoxiques ou présentant des risques écolo-
giques et qui sont prioritaires en matiére d'action réglementaire.

Liste 2:  Produits hautement prioritaires parce que les données de toxicité sont sub-
jectives mais non concluantes, parce que des effets chroniques sur la santé
sont possibles ou parce qu'ils ont une structure similaire aux produits de la
liste 1.

Liste 3:  Produits jugés non prioritaires en terme d'action réglementaire parce que les
données de toxicité ou I'évaluation de leurs structures chimiques n'entretien-
draient pas d'inquiétude quant a la toxicité ou les risques d'utilisation des
produits.

Liste 4: Ingrédients inertes généralement reconnus comme sécuritaires.

Les DLsp orale et cutanée chez le rat sont respectivement de 1 200 et > 1 260 mg/kg
pour le POEA. Le surfactant serait séverement irritant pour la peau et corrosif pour les
yeux chez le lapin (Williams et al., 2000). Toutefois, une solution de POEA a 30 %
n'aurait pas produit d'irritation ou de sensibilisation cutanée chez I'hnumain (USDA,
1988a). La toxicité aigué du POEA semble étre plus importante que celle du glypho-
sate technique (DLso > 4 000 mg/kg chez le rat).
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Dans des cas d'ingestion intentionnelle de la formulation commerciale de Roundup™®,
les résultats cliniques suggérent que le surfactant pourrait étre la cause de la toxicité
de la formulation, méme si dans plusieurs des cas d'intoxications on a décelé la pré-
sence de médicaments et d'alcool (Smith et Oehme, 1992). Il est en effet connu qu'une
consommation d'alcool excessive peut provoquer la suppression des réflexes et ame-
ner a des troubles respiratoires graves. Il est donc difficile de connaitre I'impact réel du
surfactant sur la toxicité de la formulation commerciale.

Sawada et Nagai (1987) rapportent cependant deux cas cliniques pour lesquels les
effets observés étaient extrémement similaires a des cas d'empoisonnement au Roun-
dup™P, soit un cas avec un shampoing et un autre avec un dispersant. Dans les deux
cas, on observa de I'hypervolémie, une leucophlegmasie, de I'oedéme pulmonaire, des
symptémes de la voie digestive, de la stupeur et une hémolyse. Une diminution impor-
tante du coefficient d'efficacité du ventricule gauche du cceur ainsi que du systéme
vasculaire périphérique furent aussi observées.

Il est difficile d'évaluer I'importance du POEA dans la toxicité de la formulation de
Roundup™® ou de Vision"P. La formulation commerciale présente une faible toxicité
aigué (DLsp = 5 400 mg/kg chez le rat) et lorsqu'on a soulevé I'hypothése que les effets
observés lors d'ingestion volontaire pourraient étre attribuables aux surfactants, on n'a
pas tenu compte des variables confondantes comme la consommation d'alcool ou de
médicaments.

Puisque le POEA présente une toxicité supérieure au glyphosate technique, nous ne
pouvons éliminer I'hypothése d'un lien entre ce produit et les effets observés lors de
l'ingestion de la formulation commerciale. Il est probable que le POEA soit responsable
des irritations de la voie gastro-intestinale lors de l'ingestion. Les études animales n'ont
cependant pas déemontré de différence significative entre la toxicité du produit techni-
que et la toxicité de la formulation commerciale ce qui laisse supposer que I'humain
pourrait étre plus sensible.

La toxicité subchronique du POEA a été évaluée lors d'études d'une durée de 1 ou
3 mois chez le rat et de 14 semaines chez le chien. Les principaux effets observés
étaient liés aux propriétés irritantes du surfactant pour la voie gastro-intestinale (Wil-
liams et al., 2000). A des doses maternelles toxiques, le POEA n'a eu aucun effet sur
les foetus. Le surfactant ne serait pas tératogéne (Williams et al., 2000).

3.2 N-NITROSOGLYPHOSATE

Le N-nitrosoglyphosate (NNG) a été reconnu comme un micro-contaminant de la ma-
tiere active technique et les concentrations trouvées seraient de l'ordre de 0,1 a
0,4 ppm (la limite de détection était de 0,1 a 0,2 ppm). Cependant, selon Agriculture
Canada, la concentration réelle de ce contaminant dans le produit formulé serait infé-
rieure au seuil de détection de 0,05 ppm (Doliner, 1991).
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US EPA a établi que le glyphosate technique contenait 0,1 ppm ou moins de NNG,
I'agence n'a donc pas exigé de recherche supplémentaire pour ce contaminant de type
nitrosamine (USDA, 1988a). L'Agence américaine considére de plus que le NNG
comme contaminant du glyphosate technique ne constitue pas un risque pour la santé
humaine.

Bien que les bases de données sur le contaminant NNG ne soient pas complétes,
Santé Canada considére que les données sur l'exposition aigué ou a court terme sont
suffisantes pour affirmer que le NNG n'est pas plus toxique que le glyphosate sous
forme d'acide (Doliner, 1991).

Par ailleurs, il a été impossible de déceler des traces de NNG dans les formulations
commerciales de Vision"P ou de Roundup™® et il est peu probable que I'utilisation fo-
restiere de ces produits améne a la formation de NNG dans le sol.

Selon les données disponibles, le NNG ne serait pas tératogene, mutagene ou onco-
géne (Doliner, 1991). Nous n'avons cependant pas les détails de ces études.

Pour toutes ces considérations, nous croyons que le NNG comme contaminant du gly-
phosate technique ne constitue pas un risque pour la santé humaine.

4 TOXICITE CHEZ L'HUMAIN

Les résultats de plusieurs enquétes démontrent que la toxicité aigué et le potentiel
irritant du Roundup™® chez I'humain sont faibles. Par exemple, I'étude de Maibach
(1986), démontre que le Roundup™® ne serait pas plus irritant qu'un nettoyeur tout
usage, un shampoing pour bébé ou un détergent de lave-vaisselle (Maibach, 1986). La
formulation commerciale n'a pas démontré d'évidence d'induction de photo-irritation, de
dermatite allergique ou photo-allergique, ni de sensibilisation cutanée.

En milieu professionnel, peut d'incidents sont rapportés si I'on considére I'utilisation
importante du Roundup™® & travers le monde. Jauhiainen et al. (1991) ont évalué les
effets a court terme de l'exposition au glyphosate chez des applicateurs en milieu
agricole. Aucun effet ne fut observé au niveau des parametres hématologiques, chi-
miques, pulmonaires et cardiaques. Les quelques études ayant utilisé la surveillance
biologique pour évaluer I'exposition professionnelle démontrent généralement de
faibles niveaux d'absorption de glyphosate (Centre de toxicologie du Québec, 1988;
Jauhiainen et al.,1991; Lavy et al., 1992). Pour la majorité des travailleurs ayant par-
ticipé a ces études, les concentrations urinaires de glyphosate mesurées étaient gé-
néralement en decga des limites de détection.

Des irritations oculaires et cutanées sont parfois rapportées pour le produit concen-
tré mais I'exposition au produit dilué résulte trés rarement en des effets nocifs signifi-
catifs. Par ailleurs, les effets irritants sont toujours transitoires (Williams et al., 2000).

Les données disponibles sur l'ingestion volontaire de Roundup"® indiquent que des
décés ou d'autres effets sérieux peuvent survenir mais uniquement lorsque des
quantités importantes sont ingérées.
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Les données chez I'humain concordent avec les données expérimentales chez
les animaux qui démontrent une faible toxicité du glyphosate et du Roundup™”.

5 APPRECIATION QUALITATIVE DES RISQUES POUR LA POPULATION
COLOMBIENNE

5.1  APPRECIATION DE LA TOXICITE DU ROUNDUP ET DU GLYPHOSATE

L'absorption orale du glyphosate et de 'AMPA est faible et les deux produits sont
rapidement excrétés sous forme inchangée. Par ailleurs, les données provenant
d'études avec le RoundupM® indiquent une trés faible absorption cutanée et aucune
bioaccumulation dans les tissus n'a été observée chez les animaux. Ces données
laissent supposer un faible potentiel d'exposition systémique au Roundup™P.

Aucun effet toxique significatif n'a été observé lors des études de toxicité aigué, sub-
chronique ou chronique. Une exposition oculaire directe avec la formulation com-
merciale de RoundupMP peut provoquer une irritation transitoire alors que les effets
sont généralement minimes lors d'une exposition au produit utilisé a des taux de di-
lution usuels. Les nombreuses études de génotoxicité n'indiquent aucun potentiel
mutagéne du glyphosate. Par ailleurs, les résultats des nombreuses études alimen-
taires chroniques indiquent que le glyphosate ne serait pas cancérigene. Le glypho-
sate, 'AMPA et le POEA n'ont pas d'effet significatif sur la reproduction ou le
développement et aucun de ces produits n'est tératogéne. Par ailleurs, aucune don-
née ne permet de croire que le Roundup™P pourrait étre un modulateur endocrinien.

Le Roundup® fait partie des herbicides les moins toxiques a I'heure actuel et malgré
son utilisation importante a travers le monde peu de cas d'intoxication significative
sont rapportés. Les cas d'intoxication graves sont le résultats d'ingestion volontaire
dans un but suicidaire. Aux taux d'application normalement prescrits, les principaux
effets rapportés sont principalement des irritations oculaires transitoires et dans une
moindre mesure des irritations cutanées.

L'ensemble des données toxicologiques disponibles indique que le Roundup, sa
matiére active (glyphosate) et son principal métabolite (AMPA) ainsi que le sur-
factant qui entre dans la composition de la formulation commerciale (POEA), of-
frent un bon niveau d'innocuité et qu'il est peu probable que son utilisation soit
responsable d'effets systémiques significatifs.

5.2 RISQUES ASSOCIES A L'UTILISATION DU ROUNDUPYP DANS LE
CONTEXTE NORD-AMERICAIN (ANALYSE DE RISQUE)

Certains auteurs ont évalué les risques pour la population et les travailleurs suite a
I'application de Roundup™® en milieu forestier (Samuel et al., 1994) ou agricole (Wil-
liams et al., 2000). Dans la premiére analyse, des scénarios du pire cas réaliste ont
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été utilisés pour évaluer les risques pour des personnes résidant a proximité d'un
site traité ou pour un chasseur-pécheur afin de tenir compte des habitudes particulié-
res des amérindiens. Ce dernier scénario fait référence a une personne qui s'appro-
visionne en denrées alimentaires provenant du site traité et en eau potable
contaminée par la dérive. Pour les deux scénarios, les taux résiduels les plus élevés
retrouvés dans les différents médiums (eau, sol, aliments, air ambiant, végétation)
ont été retenus pour estimer les expositions totales de la population (cutanée + orale
+ respiratoire). Les niveaux de risque ont été estimés pour des expositions aigués,
subchroniques et chroniques. Par ailleurs, un scénario accidentel a aussi été
présenté. Pour ce scénario, les auteurs présumaient qu'une personne se trouvait
sous la rampe d'arrosage d'un aéronef et qu'elle était exposée au glyphosate par les
voies cutanée et respiratoire.

Aux conditions d'utilisation décrites par Samuel et al. (1994), aucun scénario n'a
démontré des niveaux d'exposition qui dépassaient les valeurs de référence choisies
pour les expositions aigués, subchroniques et chroniques. Toutefois, les auteurs ont
noté la possibilité d'irritations oculaires et cutanées pour le scénario d'exposition ac-
cidentelle.

Williams et al. (2000) ont présenté des scénarios d'exposition pour des applicateurs
professionnels et pour le sous-groupe des enfants de 1 a 6 ans. Un scénario de type
accidentel incluant une exposition a la dérive, des contact avec la végétation traitée
et la consommation de fruits sauvages contaminés a aussi été présenté. Les auteurs
ont conclu, que selon les conditions d'utilisation actuelles aux Etats-Unis, les doses
d'exposition estimées seraient de beaucoup inférieures aux indicateurs de risque et
offriraient un trés bon facteur de sécurité pour les applicateurs professionnels et les
enfants.

Selon les conclusions des deux analyses de risque évaluées, le Roundup™” ne
présenterait pas un potentiel de risque a la santé pour les humains dans les
conditions d'utilisation connues en Ameérique du Nord. Les auteurs des deux étu-
des ont par ailleurs soulevé que les scénarios du pire cas réaliste utilisés étaient
fres conservateurs et qu'il était peu probable que de tels niveaux d'exposition
soient atteints dans des conditions reelles d'utilisation.

5.3 RISQUE ASSOCIE A L'UTILISATION DU ROUNDUPMP DANS LE
CONTEXTE DU CONTROLE DES PLANTATIONS DE COCAINE

Tel que déja spécifié, il nous est impossible d'évaluer quantitativement les risques
d'exposition pour la population colombienne qui s'adonne a la culture de la cocaine
et qui est visée par les programmes d'épandage de Roundup™P.

La principale inquiétude que nous avons est en rapport avec les forts taux d'applica-
tion utilisés pour les applications aériennes. En effet, ceux-ci seraient 100 fois plus
élevés que les taux normalement recommandés en Amérique du Nord. Si ces taux
visent a compenser les pertes de produits qu'implique la dérive occasionnée par des
vols en haute altitude, nous pouvons croire que les résidus au sol, dans I'eau, dans
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les potagers, sur la végétation, etc., ne devraient pas étre en proportion avec le taux
d'application. Toutefois, les taux résiduels devraient quand méme étre plus impor-
tants que les taux normalement retrouvés dans des conditions normales d'utilisation.

D'autre part, nous ne connaissons pas la fréquence possible des applications. Si les
traitements doivent étre répétés en cours d'année, et ce, année aprés année, il va de
soi qu'il est impossible de faire une quelconque appréciation qualitative du risque a
long terme a partir des analyses de risque présentées a la section précédente. Par
exemple, pour les travaux de contréle de la végétation forestiere présentés par Sa-
muel et al. (1994), tout au plus 2 applications seront faites sur une période de 50
ans.

Comme le glyphosate se lie rapidement aux sédiments, on retrouve généralement
de faibles concentrations de ce produit dans I'eau. Toutefois si les sources d'eau
potable de la population concernée sont directement pulvérisées, des concentrations
importantes pourraient étre mesurées dans les quelques heures qui suivent la pulvé-
risation. Par ailleurs, comme le glyphosate est non sélectif, il faudrait que les habi-
tants cueillent rapidement les légumes aprés I'application s'ils veulent les
consommer car l'effet du produit est généralement assez rapide a savoir quelques
jours. Le fait de cueillir les légumes dans un court délai aprés I'application peut limi-
ter I'absorption du glyphosate par le Iégume car le produit est principalement absor-
bé par les feuilles puis rediffusé dans la plante entiere. Comme les résidus se
retrouveront principalement en surface des Iégumes, il est juste de penser qu'un bon
lavage et le procédé de cuisson favoriseront un importante diminution des concen-
trations. || demeure que les taux résiduels retrouvés devraient étre supérieurs aux
niveaux de résidus maximaux acceptables dans de nombreux pays.

Il a été démontré que des quantités appréciables de glyphosate doivent étre ingé-
rées pour que se produisent des effets systémiques importants. Bien qu'il soit peu
probable que de tels effets se manifestent dans le cas des populations concernées,
nous ne pouvons en exclure la possibilité en raison des conditions particuliéres d'ex-
position.

Comme les habitants des régions visées ne sont assurément pas avertis avant une
application de phytocide, les risques d'expositions cutanée et respiratoire sont pro-
bablement plus importants pour ces gens qui ne disposent d'aucun moyen de pro-
tection individuelle. Toutefois, comme le glyphosate est faiblement absorbé par la
peau et qu'il est faiblement toxique pour cette voie d'exposition et pour la voie respi-
ratoire, il est peu probable qu'il en résulte des effets systémiques importants. Par
contre, tout comme le démontre le scénario d'exposition accidentelle proposé par
Samuel et al. (1994), des irritations oculaires et cutanées demeurent possibles.

6 CONCLUSION

Il est possible que les populations concernées puissent présenter des symptémes
légers d'intoxication aigué dont principalement des effets irritatifs. Ces effets de-
vraient toutefois étre transitoires.
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Bien que l'ensemble des données concernant la toxicité subchronique et chronique
du RoundupMD, de sa matiére active et du surfactant démontre une bonne innocuité
du produit, nous ne pouvons exclure la possibilité que les doses d'exposition a long
terme dépassent les doses de référence et ce, surtout si la fréquence des applica-
tions est importante. Toutefois, a la lumiére des données toxicologiques disponibles,
il apparait peu probable que la population développe des problemes de santé chro-
niques significatifs.

De nombreuses incertitudes nous empéchent de faire une analyse plus précise des
risques d'exposition pour les populations concernées. Une étude de caractérisation

des résidus générés par les applications et de I'exposition des populations (surveil-

lance biologique) nous permettraient sirement de tirer des conclusions fermes dans
ce dossier, mais en attendant, nous ne pouvons éliminer la possibilité d'incidents.
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