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AVIS

de I’Agence nationale de sécurité sanitaire de I’alimentation,
de I’environnement et du travail

relatif a I’évaluation des risques sanitaires liés aux situations de dépassement de la
limite de qualité du benzene dans les eaux destinées a la consommation humaine

1. RAPPEL DE LA SAISINE

L’Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation, de I'environnement et du travail (Anses)
a été saisie par la Direction Générale de la Santé (DGS) d'une demande d’avis sur les risques
sanitaires liés aux situations de dépassement de la limite de qualité du benzene dans les eaux
destinées a la consommation humaine.

2. CONTEXTE

Une limite de qualité de 1 microgramme par litre du benzéne est fixée a I'annexe | de l'arrété du 11
janvier 2007 relatif aux limites et références de qualité des eaux brutes et des eaux destinées a la
consommation humaine mentionnées aux articles R. 1321-2, R. 1321-3, R. 1321-7 et R. 1321-38
du code de la santé publique.

3. METHODE D’EXPERTISE

L’expertise collective a été menée par le groupe de travail « non conformités » qui a appliqué la
démarche d’évaluation des risques sanitaires liés aux situations de dépassement des limites et
références de qualité dans les eaux destinées a la consommation humaine présentée dans le
rapport de I'Afssa daté de septembre 2004.

L’avis du groupe de travail « non conformités » relatif a I'évaluation des risques sanitaires liés aux
situations de dépassement de la limite de qualité du benzéne dans les eaux destinées a la
consommation humaine a été adopté par le CES « Eaux » le 5 octobre 2010 et le CES « Résidus
et Contaminants Chimiques et Physiques » le 18 octobre 2010.

Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation, de I'environnement et du travail,
27-31 av. du Général Leclerc, 94701 Maisons-Alfort Cedex - Téléphone : + 33 (0)1 49 77 13 50 - Télécopie : + 33 (0)1 46 77 26 26 - www.anses.fr
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4. ARGUMENTAIRE

4.1 — Origines et sources de contamination

Le benzene est le plus simple des hydrocarbures aromatiques. Il s’agit d’un liquide volatil, incolore
et dégageant une forte odeur caractéristique. Les principales données physico-chimiques sont
données dans le tableau 1.

Tableau 1 : principales données physico-chimiques du benzéne a 20°C et 101,3 kPa

CASRN 71-43-2
Formule chimique brute CeHs
Masse molaire 78,11
Point de fusion 55°C
Point d'ébullition 80,1°C
densité 0,879
Coefficient de partage octanol / eau 2,13
Solubilité dans 'eau 1800 mg/L
Constante de Henry 432,6 Pa.m3/mol
Tensions de vapeur 9,97 kPa

(12,6 kPa a 25°C)

Le benzéne est naturellement présent a de trés faibles concentrations dans I'environnement et
dans certaines denrées végétales et animales. Les volcans, le pétrole brut et les feux de forét
comptent parmi les sources naturelles de benzene.

Le benzeéne est utilisé dans lindustrie comme solvant volatil et comme intermédiaire dans la
production de nombreux produits chimiques (alkylbenzenes, styréne, aniline et ses dérivés...).
Actuellement, le benzéne est surtout présent dans les carburants : il augmente l'indice d’octane et
agit comme anti-détonnant.

Les émissions anthropiques de benzene peuvent survenir a chaque étape de la production, du
stockage, de l'utilisation et du transport du benzéne isolé, du pétrole brut ou des carburants. Les
émissions de benzéne consécutives a la combustion d’hydrocarbures par les véhicules constituent
la principale source de contamination dans I'environnement.

Lors d’une contamination des eaux de surface par des hydrocarbures, la fraction aliphatique peut
étre retenue par un barrage flottant sur une riviere. Par contre, la partie soluble de la contamination,
c’est a dire la fraction aromatique, n’est pas retenue. Ainsi, le benzéne n’est pas facilement retenu
par ce type de procédé.

Lors d’'une contamination du sol par du benzéne, ce dernier peut traverser les canalisations en
polyéthylene haute densité (PEHD) et en polychlorure de vinyle (PVC). Ainsi, il est conseillé que de
telles canalisations utilisées pour l'alimentation en eau de consommation soient insérées dans un
fourreau étanche afin d’éviter la migration du benzéne vers I'eau destinée a la consommation
humaine lorsqu’elles sont situées a proximité d’une station service ou les risques de déversements
de super sans plomb sont élevés.

La quasi totalité du benzéne libéré dans l'environnement (99,9 %) est distribué dans le
compartiment atmosphérique (Santé Canada, 2009).

4.2 — Traitements réduisant la teneur en benzéne dans les eaux

Conformément aux dispositions de l'article R. 1321-50-1V du code de la santé, les produits et
procédés de traitement d’eau destinée a la consommation humaine doivent étre autorisés par le
ministere chargé de la santé, préalablement a leur premiére mise sur le marché.

La circulaire du 28 mars 2000 liste les produits et procédés de traitement autorisés a ce jour.

Les traitements suivants permettent une diminution des teneurs en benzéne dans I'eau.
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Aération forcée

Comme le benzéne a une tension de vapeur élevée, un stripping permet de réduire les fortes
teneurs (de l'ordre de 100 pg/L) de ce composé dans l'eau. Les facteurs qui influencent l'efficacité
de ce procédé de traitement sont la température de I'air et de I'eau, les caractéristiques physico-
chimiques du contaminant, le ratio air/eau, le temps de contact et la surface disponible pour le
transfert de masse. Ces forts débits d’air appliqués rendent I'eau incrustante par élimination du CO..

Adsorption sélective

Si l'efficacité du charbon actif en poudre est supérieure a celle du charbon actif en grain en raison
de sa surface spécifique, la mise en ceuvre ne peut pas concerner des faibles teneurs de
contaminant de I'ordre de 1 pg/L. En effet, I'utilisation de charbon actif en poudre est généralement
limitée de 20 a 30 grammes lors de I'étape de coagulation-floculation. La filtration sur lit de charbon
actif en grain doit alors étre préférée.

Filtration sur membrane
Des études menées sur des stations pilote ont montré que certaines membranes d’'osmose inverse
peuvent réduire de 94 % la concentration en benzéne dans I'eau.

4.3 — Méthodes d’analyses

4.3.1 — Principe de I'analyse

Il existe trois méthodes d’analyses normalisées frangaises pour le dosage du benzéne dans les
eaux :
e NF ISO 11423-1 [1997] : Qualité de I'eau - Détermination du benzéne et de certains dérivés
benzéniques - Partie 1 : méthode par chromatographie en phase gazeuse de I'espace de
téte.

e NF ISO 11423-2 [1997] : Qualité de I'eau. Détermination du benzéne et de certains dérivés
benzéniques. Partie 2 : méthode par extraction et chromatographie en phase gazeuse.

e NF EN ISO 15680 [2004] : Qualité de l'eau - Dosage par chromatographie en phase
gazeuse d'un certain nombre d'hydrocarbures aromatiques monocycliques, du naphtaléne
et de divers composés chlorés par dégazage, piégeage et désorption thermique.

La détection peut étre réalisée par détecteur universel (FID) comme prévu dans la norme
NF ISO 11423-1 mais elle se fait aujourd’hui essentiellement par spectrométrie de masse (MS).

En France, les laboratoires agréés au titre du contrdle sanitaire des eaux utilisent principalement la
méthode en espace de téte statique (NF ISO 11423-1) avec détection en spectrométrie de masse.

4.3.2 — Conservation des échantillons

Les échantillons sont prélevés dans des flacons en verre complétement remplis ou directement
dans des petits flacons sertis (partiellement remplis avec un espace de téte) pour les analyses
réalisées en Head Space. lls peuvent étre conservés au maximum 48 heures a + 4°C avant
analyse. Pour les eaux superficielles, une acidification des échantillons a pH 2 est nécessaire afin
de bloquer la dégradation microbienne du benzéne.
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4.3.3 — Performances

Lincertitude de mesure peut étre estimée a partir d’essais inter-laboratoires en déterminant le
coefficient de variation de la reproductibilité (CVR %). (AGLAE, 2007)

Tableau 2 : Evolution de l'incertitude pour différentes concentrations en benzéne dans 'eau & partir du CVR % estimé
par AGLAE, a partir d'essais inter-laboratoires, toutes méthodes analytiques confondues.

:\lul\g?f)u de concentration dans I'eau 2 5 10 15 20
CVR % 44,5 % 30,4 % 257 % 24,2 % 234 %
Estimation de l'incertitude (ug/L) +18 +3,0 +51 +73 +94

100 % des laboratoires atteignent une limite de quantification a 1 pg/L, mais seulement 40 %
atteignent une limite de 0,5 pg/L alors que cette derniére serait techniquement atteignable par les
laboratoires du contrdle sanitaire des eaux.

4.4 — Evaluation des expositions

4.4.1. Contamination de 'air

Le récent bilan des données nationales de contamination de I'air intérieur et extérieur au benzéne
est présenté dans le rapport du Haut Conseil de Santé Publique relatif aux valeurs repéres d’aide a
la gestion dans I'air des espaces clos de juin 2010. Ce dernier est basé sur le rapport de ’Agence
francaise de la sécurité sanitaire de I'environnement et du travail relatif aux valeurs guides de
qualité de I'air intérieur de mai 2008.

Les ratios entre les concentrations de benzéne intérieures et extérieures pour les logements
frangais métropolitains, mesurées lors de la campagne de 'OQAI entre 2003 et 2005 sont précisés
dans le tableau 3.

Tableau 3 : Ratio intérieur/extérieur des concentrations en benzéne, données OQAI

Nombre de % de % de % de Répartition pondérée des logements (%) pour lesquels Cint
logements logements logements logements > LoQ et Cext 2 LoQ en fonction de la valeur du ratio
pris en Effectif pour pour pour Cint/Cext
compte national lesquels lesquels lesquels
pour le représenté Cint <LoQ Cint <LoQ Cint 2 LoQ . . .
calcul du et Cext < et Cext 2 et Cext < 10510 I3 [5 ;500 > 50
ratio LoQ LoQ LoQ
504 21418 890 14,5 1,5 353 6,2 40,7 1,8 0,0

4.4.2. Contamination de I'alimentation

Les données de contamination des aliments en benzéne sont fragmentaires, de sorte que, dans la
littérature, les estimations des expositions alimentaires au benzéne sont entachées d’incertitudes.
Selon 'OMS (2003), le benzene peut étre présent dans I'aliment naturellement, par migration a
partir de revétement métallique d’emballage d’aliment, ou en raison de la contamination de
I'environnement. Du benzeéne a été quantifié dans plusieurs aliments (ceufs : 500-1900 pg/kg ;
rhum : 120 pg/kg ; beeuf en conserve ou traité par la chaleur : 2 ug/kg), et a aussi été détecté dans
plusieurs denrées alimentaires comme le haddock, le fromage, le poivre de cayenne, 'ananas et le
cassis. Dans certaine boissons contenant des sels de benzoate et de 'acide ascorbique (vitamine
C), 'exposition a la lumiére ou a la chaleur peut favoriser la formation de benzéne. Néanmoins, la
plupart des boissons échantillonnées dans le cadre d’'une étude de la FDA des Etats-Unis en 2006
ne contenaient pas de concentrations détectables de benzéne (des concentrations ont été
rapportées supérieures a 1 pg/L pour 27 boissons additionnées de benzoate et d’acide ascorbique)
sur une centaine d’échantillons analysés.
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4.4.3. Contamination de I'eau destinée a la consommation humaine

Le programme du contrdle sanitaire est défini par I'arrété du 21 janvier 2010" modifié qui prévoit la
réalisation d’analyses du benzéne a la ressource pour les eaux d’origine superficielle, lorsque le
débit prélevé est supérieur ou égal & 100 m¥jour en moyenne (RSadd) et au point de mise en
distribution (P2). La fréquence des prélévements est fonction de la population desservie et du
débit.

Les données exploitées sont issues d’une extraction de la base de données SISE-Eaux du 1%
janvier 2003 au 31 décembre 2009 pour le type d’installation TTP (sortie de station de traitement).
Compte tenu de la limite de qualité fixée pour le benzéne a 1 pg/L, 1877 résultats non quantifiés
n‘ont pas été pris en compte car ils présentaient des limites de quantification supérieures a 1 pg/L
(108 de ces résultats avaient une limite de quantification de 2 pg/L, 226 de 5 pg/L et 1543 de 10
pa/L).

4.4.3.1. Données non quantifiées

Sur les 131 792 résultats disponibles, 131 711 (99,9 %) sont inférieurs a une limite de
quantification. L’histogramme des fréquences des résultats inférieurs a une limite de quantification
est donné par la figure 1.
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Figure 1: Histogramme des fréquences des résultats inférieurs & une limite de quantification inférieure ou égale a 1
Mg/L.

Arrété du 11 janvier 2007 relatif au programme de prélévements et d’analyses du contrdle sanitaire pour les eaux fournies
par un réseau de distribution, pris en application des articles R. 1321-10, R. 1321-15 et R. 1321-16 du code de la santé
publique modifié par I'arrété du 21 janvier 2010.
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4.4.3.2. Description des données de contamination disponibles

Les données ont été traitées selon quatre scénarii pour prendre en compte les résultats inférieurs a
des limites de quantification :

Scénario S1 : les données inférieures a une limite de quantification ont été prises égales a 0 ;

Scénario S2 : les données inférieures a une limite de quantification ont été prises égales a la
moitié de la plus petite limite de quantification de la TTP ;

Scénario S3 : les données inférieures a une limite de quantification ont été prises égales a la
moitié de la limite de quantification ;

Scénario S4 : les données inférieures a une limite de quantification ont été prises égales a la limite
de quantification.

Le tableau 3 résume la distribution de la contamination en benzéne dans l'eau destinée a la
consommation humaine en sortie de station de traitement.

Tableau 3 : distribution de la concentration en benzene dans 'eau en sortie de station de traitement (ug/L)

P5 P25 médiane moyenne P75 P95 Maximum
$1 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 91,00
S2 0,10 0,13 0,25 0,31 0,50 0,50 91,00
S3 0,10 0,25 0,50 0,38 0,50 0,50 91,00
S4 0,20 0,50 1,00 0,75 1,00 1,00 91,00

4.4.3.3. Les non-conformités

8 résultats sur 131 792 (0,06 %.) sont supérieurs a la limite de qualité du benzene de 1 pg/L dans
les eaux destinées a la consommation humaine. Toutes les valeurs sont inférieures a 3,5 pg/L a
I'exception d’un résultat relevé égal a 91 pg/L sur une TTP située en Guadeloupe.

4.5 — Effets sur la santé

Pour la population générale, la voie d’exposition majeure est I'inhalation. L’exposition par ingestion
est faible par rapport a I'exposition journaliére totale.

Le benzéne est rapidement absorbé, puis est distribué dans tout le corps et s’accumule
préférentiellement dans les tissus riches en lipides. La métabolisation est essentiellement hépatique
et médullaire. Les métabolites formés dans la moelle osseuse, cible majeure de toxicité
(hydroquinone, 1,4-benzoquinone...) apparaissent comme jouant un role prépondérant dans la
toxicité, en formant des especes réactives qui peuvent se lier de fagcon covalente aux
macromolécules cellulaires : protéines, ARN et ADN. Par ailleurs, un autre mécanisme de toxicité
du benzene consiste en la production de métabolites qui sont responsables d’un stress oxydatif qui
peut altérer ’ADN.

4.5.1. Toxicité aigle

Une CLso pour une exposition par inhalation de 10 000 ppm est observée chez le rongeur. Par voie
cutanée, la DLso chez le lapin et le cobaye est supérieure a 8260 mg/kg. La DLs, par voie orale chez
le rongeur se situe autour de 5 000 mg/kg.

Chez 'homme, l'inhalation de benzéne a des concentrations de 20 000 ppm pendant 5 a 10 min, de
7500 ppm pendant 30 min ou de 1500 ppm pendant 60 min peut étre |étale ou conduire a des effets
toxiques aigus (effets neurologiques, hématologiques, cardiaques et pulmonaires) (Santé Canada,
2009)
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4.5.2. Toxicité subchronique, chronique et effets cancérogénes

Les effets sur la santé chez 'homme suite a une exposition chronique au benzéne ont été
largement étudiés, et relevent principalement de l'altération du systéme hématopoiétique, avec une
dépression de la moelle osseuse conduisant a une anémie aplasique. Les autres effets sur le
systéme hématopoiétique incluent une leucopénie, une agranulocytose, une pancytopénie et un
syndrome myélodysplasique.

Le benzeéne est aussi connu pour étre leucémogeéne chez 'lhomme, puisque les principaux cancers
hématopoiétiques induits par I'exposition au benzéne sont principalement des leucémies non
lymphoides. Des cas de leucémie lymphoide ont été observés chez des rongeurs (Snyder et al.,
1980 ; NTP, 1986 ; Cronkite et al., 1989).

En plus des effets sur le systeme hématopoiétique, des expositions au benzéne ont été impliquées
dans des désordres neurologiques, une dépression de la fonction immunitaire, une lymphopénie et
d’autres cancers. Les revues de 'ATSDR (2007), Gist et al., (1997) et Snyder (2000) donnent des
informations détaillées sur la toxicité générale du benzéne.

4.5.3. Génotoxicité

Les tests de mutagénése in vitro sont pour la plupart négatifs : le benzéne n’exerce pas d’action
mutagene directe sur les bactéries et des résultats variables sont obtenus sur des cellules de
mammiferes.

In vivo, de nombreuses études indiquent des aberrations chromosomiques et des micronoyaux sur
la moelle osseuse chez I'animal. Ainsi, le benzéne a clairement un potentiel génotoxique. Il y a des
éléments de preuve a partir des études réalisées in vivo pour montrer que le benzene est a la fois
clastogéne et induit des mutations géniques chez I'animal. Par exemple, des études menées sur
des souris transgéniques montrent des mutations induites par le benzéne dans le poumon et la
rate. Le benzene étant un cancérogéne génotoxique, il n’existe pas de seuil d’effet.

Le benzéne est un clastogéne chez 'homme : I'exposition chronique conduit a des aberrations
chromosomiques dans les lymphocytes apreés une dizaine d’expositions en milieu professionnel a
des concentrations moyennes de 30 ppm de benzene dans l'air.

4.5.4. Classification sur la cancérogénicité

Le tableau 4 donne la classification du benzéne par divers organismes.

Tableau 4 : classification sur la cancérogénicité du benzéne

Union Européenne CIRC US EPA
Catégorie 1 Groupe 1 Catégorie A
Substance que I'on sait étre cancérogéne pour Agent cancérogene pour 'homme Substance cancérogene pour 'homme
’homme

4.5.5. Toxicité pour le développement et la reproduction

Peu d’études ont été réalisées pour évaluer les effets via 'exposition maternelle au benzéne. De
plus, elles n'ont qu’une portée limitée, en raison de faiblesses méthodologiques, notamment dans
I'évaluation des expositions.

Le benzéne ne s’est pas révélé tératogéne chez I'animal, bien que des effets sur le foetus
(diminution de taille et de poids) aient été signalés chez le rat a des concentrations dans I'air
ambiant aussi basses que 47 ppm (concentration considérée comme non toxique pour la meére)
(Tatrai et al., 1980). Des effets hématologiques ont été signalés chez des souris exposées a de
faibles concentrations (20 ppm) de benzéne in utero (Keller et Snyder, 1986).
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4.6 — Valeurs toxicologiques de référence chronique

4.6.1. Effets non cancérogénes

ATSDR (2007)

Une valeur toxicologique de référence a été fixée a 0,5 pg/kg p.c./j pour le benzéne. L’étude pivot
retenue est I'étude épidémiologique en milieu professionnel de Lan et al. (2004) qui ont suivi la
numération lymphocytaire dans une population de 250 travailleurs chinois exposés au benzéne
dans lindustrie de la chaussure. Cette étude a permis le calcul d’'une benchmark dose par
inhalation (BMCLg25s4) de 0,10 ppm pour une diminution significative du nombre de lymphocytes.
Un facteur d’ajustement d’exposition a été utilisé pour estimer la dose équivalente a une exposition
continue a partir de la dose d’exposition professionnelle (6 jours sur 7, 8 heures par jour). Cette
valeur est ensuite convertie en benchmark dose par voie orale équivalente (BMDL, 254) de 0,014
mg/kg p.c./j en utilisant la méthodologie de 'US EPA (1988). Un facteur d’incertitude de 30 est
appliqué (10 pour lincertitude intraspécifique et 3 pour l'incertitude liée a I'extrapolation sur la voie
d’exposition).

US EPA (2007)

Une dose de référence par voie orale (RfD) a été estimée a 4 pug/kg p-c./j en se basant sur les
calculs de benchmark dose issus des données épidémiologiques de Rothman et al. (1996, a, b) en
milieu professionnel avec des travailleurs exposés par inhalation au benzene. Sur la base d’'une
diminution du nombre de lymphocytes, une BMCL de 23 mg/m® a été ajustée a 8,2 mg/m*® pour tenir
compte de I'extrapolation de I'exposition intermittente a une exposition continue. Une extrapolation
sur la voie d’exposition a conduit a une dose par voie orale de 1,2 mg/kg p.c./j. Enfin, cette valeur a
été divisée par un facteur d’incertitude de 300 (10 pour l'incertitude intra-espéce, 3 pour l'utilisation
d’'une benchmark dose, 3 pour I'utilisation d’'une exposition intermittente et 3 pour le manque de
données sur la toxicité sur la reproduction et le développement).

OEHHA (2001)

Pour la construction d’une valeur toxicologique pour les effets non cancérogenes, 'OEHHA a
retenu 'étude épidémiologique en milieu professionnel de Tsai et al. (1983) relative aux effets
hématologiques observés chez des travailleurs américains de l'industrie de la raffinerie exposés
pendant 21 ans au benzéne. Aprés avoir converti la DSENO par inhalation en DSENO équivalente
par voie orale, cette derniere est estimée a 87 ug/kg p.c./j. En considérant un facteur d’incertitude
inter-individuel de 10, la valeur toxicologique de référence pour les effets non cancérogenes est
fixée a 8,7 pg/kg p.c./j.

Le tableau 5.a. résume la construction des valeurs toxicologiques de référence par voie orale pour
les effets non cancérogénes du benzéne.

Tableau 5.a. : Synthése des VTR par voie orale pour les effets non cancérogénes du benzéne

Source VTR Valeur Etude Méthode Pop. Effet
05 Lan et al. (2004) | Benchmark dose diminution du
ATSDR (2007) | MRL chronique A Exposition par humaine nombre de
pglkg p.cj ) ) Facteur
inhalation dai lymphocytes
ajustement
Rothman Benchmark dose diminution du
US EPA ' etal. (1996) + .
RfD 4 uglkg p.c./j e humaine nombre de
(2007) Exposition par Facteur lymphocytes
inhalation d'ajustement ymp
OEHHA 87 TE"’" etal. (1983) DFSENO ¥ bl effets
(2001) ) pglkg p.cj x.posmo.n par .acteur umaine hématologiques
- inhalation d'ajustement
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4.6.2. Effets cancérogénes

Santé Canada (2009)

A partir d'un modéle multi-étapes linéarisé et d’'une échelle allométrique pour extrapoler les
différences de métabolisme entre I'animal et 'humain, Santé Canada a estimé que I'excés de
risque individuel vie entlere assome a lingestion d’eau potable contenant 1 ug/L de benzéne est
compris entre 2,03.10° et 4,17.10°® selon le type de cancer retenu. Ces effets sont observés dans
'étude du NTP (1986). Ces valeurs de risque unitaire ont été établies en considérant une
consommation journaliere d’eau de boisson de 3,5 Leq/j afin de prendre en compte I'exposition au
benzéne par voie cutanée et par inhalation (Krishnan, 2004). En considérant une masse corporelle
|nd|V|dueIIe de 70 kg, 'excés de rlsque unitaire du benzéne par voie orale est compris entre
4,06.10"° et 8,34.10° (ng/kg p-c. /|)

US EPA (2007)

L’'US EPA a établi un excés de risque unitaire (ERU) situé entre 1,5.10° et 5,5.10° (ug/kg p.c./j)”
pour une exposition par voie orale. Cette valeur est extrapolée a partir de la relation dose-effet
observée dans le cadre d’'études épidémiologiques portant sur la survenue de leucémies lors
d’expositions professionnelles par inhalation a des vapeurs de benzéne (Rinsky et al., 1981, 1987 ;
Ott et al.,, 1978 ; Wong, 1987 a, b). Le taux d’absorption par inhalation est estimé a 50 % de celui
de la voie orale.

OMS (2003)

A partir des données toxicologiques issues d’'une étude de cancérogénicité chez I'animal par
gavage sur deux ans (NTP, 1986), 'OMS extrapole les relations dose-réponse vers les faibles
doses par I'utilisation d’'un modele linéaire. Les effets retenus sont la survenue de leucémies et de
lymphomes chez les souris femelles et des cancers de la cawte buccale a cellules squameuses
chez le rat male. Pour un excés de risque individuel de 10°®, les concentrations en benzéne dans
l'eau destinée a la consommation humaine associées sont comprises entre 1 et 8 ug/L. En
considérant une exposition individuelle vie entiére d'un individu de 60 kg consommant deux I|tres
d eau par jour, Iexces de risque unitaire du benzéne par voie orale est compris entre 3,75. 10° et
3.10° (ug/kg p.c./j)”. Selon 'OMS, cette donnée concorde avec les données épidémiologiques
disponibles.

RIVM (2003)

A partir d’'une extrapolation linéaire appliquée a la relation dose- réponse pour les incidences de
cancer issue de Ia cohorte « Pllofllm », la dose par inhalation associée a un exces de risque
individuel de 10 est de 20 ug/m Le RIVM applique ensuite un coefficient d’absorption par
inhalation de 50 % et un coefficient d’absorption par voie orale de 100 % pour dériver une dose
par voie orale associée a un exces de risque de cancer de 10™ égale a 3,3 pg/kg p.c./j, soit un
exces de risque unitaire de 3,03. 10° (ng/kg p-c. /|)

OEHHA (2001)

L’'OEHHA a proposé une VTR pour les effets cancérogénes du benzéne. L’excés de risque unitaire
a été fixé a 0,1 (mg/kg p.c./j)" & partir d’observations de leucémies et de lymphomes dans des
études toxicologiques (NTP, 1986 ; Maltoni et al., 1983) et épidémiologiques (cohorte de
travailleurs chinois, cohorte Pliofilm).

Le tableau 5.b. résume la construction des valeurs toxicologiques de référence par voie orale pour
les effets cancérogénes du benzéne.
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Tableau 5.b. : Synthése des VTR par voie orale pour les effets cancérogenes du benzéne

Source

VTR Valeur Etude Méthode Pop. Effet
lymphome malin
[4,06.10% chez le rat femelle
Santé Canada ERU 8’3 4' 10_5]’ NTP (1986) LMS + échelle rat et hyperplasie de la
(2009) ( }k ’ el allométrique moelle
Ha/kg p-cJ) hématopoiétique
chez le rat male
Rinsky et al.,
(1981, 1987) ;
[1,5.10%;5,5.10- Ottetal.,
U(go'asf‘ ERU 5 (1978) Non précisé | humaine leucémies
(Mglkg p.cj)! Wong (1987)
Exposition par
inhalation
leucémies et
lymphome chez les
oMS [3,75.105; Modéle rat souris femelles et
(2003) ERU 3,00.10°] NTP (1986) d'extrapolation souris cancers de la cavité
(Mglkg p.c./j-t linéaire buccale a cellules
squameuses chez le
rat méle
, Modéle
(I;:]\(llli\’,n) ERU ( 3”? 3'135/.)_1 Cohorte Pliofilm d'extrapolation humaine cancers
Hgkg p-c1 linéaire
NTP, 1986 ;
Maltoni et al.,
OEHHA 01 1983, coorte —__— i Leucémies et
(2001) - (mglkg p.cj)’ lofilm et eu clarr umaine lymphomes
cohorte de
travailleurs
chinois

4.7 — Valeurs de référence dans I’eau destinée a la consommation humaine

Dans I'eau de distribution, la limite de qualité pour le benzéne est fixée a 1 pg/L par le code de la
santé publique qui transpose en droit francais la directive 98/83/CE.

Plusieurs organismes institutionnels internationaux ont recommandé ou fixé des valeurs

paramétriques. Elles sont présentées dans le tableau 6 et le détail de leur construction dans le
tableau 7.

Tableau 6 : Valeurs de référence proposées par les différents organismes

Valeur directive 98/83/CE US EPA OEHHA Santé Canada OoMS
Annexe I.B.
1 pg/lL MCL : 5 pg/L PHG : 0,15 pglL CMA : 5 pglL GV :10 pg/lL
MCLG: 0 pg/L

MCL : Maximum Concentration Level
MCLG : Maximum Concentration Level Goal
PHG : Public Health Goal

CMA : Concentration Maximale Admissible
GV : Guideline Value
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Tableau 7 : Détail de la construction des valeurs limites de référence dans I'eau
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. . Valeur limite ..
. Consommation Poids corporel ) ERI associé
Organisme L i A ERU dans 'eau
hydrique journaliére individuel
. [1,5.10%;5,5.109]
US EPA 2 Litres 70 k ; MCL : 5 pglL 2,2.10%-8,0.10¢
: (ugkg pc/)’ "
4,7 Leq
(consommation
virtuelle pour prendre 0,1 ) 5
OEHHA en compte de 70 kg (malkg p.c.j PHG : 0,15 pg/L 10
I'exposition par
inhalation)
. [4,06.10% ; 8,34.10%] . 1,02.10% -
Santé Canada 3,5Leq 70 kg (ugkg p.c)’ CMA: 5 g/l 2,08.10°
. [3,75.10%;3,00.10%] . 1,25.10 -
OMS 2 Litres 60 kg (ugkg p.c) GV :10 pg/lL 10

4.8 — Evaluation des risques associés a un dépassement de la limite de qualité

4.8.1 Choix de la valeur toxicologique de référence chronique

La borne supérieure de l'intervalle des exces de risque unitaire du benzéne par voie orale proposée
par 'OMS en 2003 de 3.10”° (ug/kg p.c./j)” est retenue en raison de I'étude pivot de cancérogenése
par voie orale, bien menée chez le rat et la souris avec des doses administrées par gavage bien
controlées.

4.8.2 Estimation du niveau de risque associé a I'ingestion d’eau de boisson

En se fondant, d’'une part sur I'excés de risque unitaire de 3.10° (ug/kg p.c./j)" proposée par 'OMS
en 2003 et d’autre part sur la démarche proposée en 2005 par I'US EPA (US EPA, 2005) pour
prendre en compte la susceptibilité des nouveaux nés et des enfants? :

» le niveau de risque individuel associé a la consommation d’une eau de boisson dont la
concentration en benzéne est de 1 pg/L serait de I'ordre de 10° ;

» |es estimations des exces de risque individuel (ERI) liés a une exposition pendant une durée de
1 a 9 ans a une concentration supérieure a la limite de qualité de 1 pg/L puis a une
concentration égale a cette limite de qualité pendant le reste de la vie sont présentées dans le
tableau 8.

Tableau 8 : Estimation du niveau de risque (ERI) lié a I'ingestion d’une eau présentant un dépassement de la limite de
qualité en benzéne de 1 ug/L.

Concentration Durée du dépassement
1an 2 ans 3 ans 6 ans 9 ans
1,5 pgl/L 4,06.10 4,39.10 4,45.10 4,64.10 4,84.10%
2 pgll 4,39.104 5,03.106 5,16.10% 5,54.10% 5,93.10
3 pglL 5,03.106 6,31.10 6,57.10 7,34.10% 8,11.10%
5 pglL 6,31.10 8,89.10 9,40.10% 1,09.10+ 1,25.10°
10 pg/L 9,53.10 1,53.10% 1,65.10° 1,99.10+ 2,34.105
20 pg/L 1,60.10° 2,82.105 3,06.10° 3,79.10°5 4,53.10°

2 Méthodologie de 'US EPA détaillée dans le rapport de I'Afssa (2007) a la page 27.
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5. CONCLUSION

L’Agence nationale de la sécurité sanitaire de 'alimentation, de I'environnement et du travail :

- souligne que le présent avis concerne une évaluation des risques sanitaires du benzéne
liés a I'exposition hydrique par voie orale ; il n’évalue pas le risque sanitaire lié a I'exposition
au benzene par inhalation ;

- constate que de nombreux laboratoires d’analyses d'eaux atteignent des limites de
quantification pour le benzene de I'ordre de 1 pg/L, valeur de la limite de qualité pour ce
parameétre dans les eaux destinées a la consommation humaine, alors qu’une limite de
quantification pour I'analyse du benzene dans l'eau de 0,5 pg/L serait techniquement
atteignable ;

- rappelle gu’il convient de mettre en ceuvre les moyens permettant de réduire la

concentration en benzéne dans les eaux destinées a la consommation humaine afin de
respecter la limite de qualité ;

- estime que I'exces de risque de cancer associé a la limite de qualité de 1 microgramme par
litre est de I'ordre de 10™. Le tableau 8 apporte aux autorités sanitaires les éléments de
caractérisation pour les situations de faible dépassement et de courte durée en fonction du
risque excédentaire associé.

Le directeur général

Marc MORTUREUX

MOTS-CLES

benzene, non-conformités, eaux destinées a la consommation humaine
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Valeurs toxicologiques de référence chroniques du benzéne relatives a des expositions par
inhalation pour des effets non cancérogénes et cancérogénes (d’apres Afsset, 2008)

Valeur
Organisme Dose critique d’iﬁgg:filtj; de toxicologique de Effets critiques Etudes sources
référence
NOAEL = 0,53
ppm Effets
OEHHA (1999) NAEL ajustée = 10 (intra-espéce) REL = 60 pg/m® hématologiques Tsai et al., 1983
0,19 ppm (0,6 chez ’homme
mg/m®)
300 (10 intra-

US EPA (2003)

espece, 3 car

reprotoxicité et 3
utilisation d’'une

exposition
moyenne Diminution du
BMCL = 7,2 ppm | inférieure & 7 ans, _ 3 nombre de
(23 mg/mE) 3 manque de RIC = 30 pg/m lymphocytes chez
données sur la ’'homme

Rothman et al.,
1996

BMCL)
BMCLo 2550 ajustée D:]nglr:gtrlgrégu
ATSDR (2007) | = 0,03 ppm (0,097 | 10 (intra-espéces) | MRL=9,7 ug/m® ymahoortos B Lan et al., 2004
mom) chez '’homme
Organisme Effets critiques Méthode de

construction

Valeur toxicologique de
référence

Etudes sources

US EPA (1998)

RIVM (2001)

Mortalité par
leucémies

Utilisation d'un
modéle mathématique
linéaire

ERU; entre 2,2 et 7,8.10°
(ug/m®)”

Rinsky et al., 1981,
1987

ERI de cancer de 10
Décés dus a tous les

Crinhal =20 ug/m3

Cohorte Pliofilm

Santé Canada (1991)

types de tumeurs
lymphatiques et
hématopoiétiques et
décés dus aux
leucémies

Modele mathématique
de type non précisé

CTO,OS =15 rﬂg/l’T\3
Concentration induisant
une augmentation de 5 %
de lincidence des
tumeurs

Rinsky et al., 1987

OEHHA (2005)

Aucune explication précise sur la
méthode d’élaboration de cette
valeur n’a été indiquée

ERU; =2,9.10° (ug/m%

Peu clair
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LISTE DES ABREVIATIONS

Afssa Agence frangaise de sécurité sanitaire des aliments
Afsset Agence frangaise de sécurité sanitaire de I'environnement et du travail
AGLAE Association générale des laboratoires d'analyse de I'environnement
Anses Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation, de I'environnement et du travail
ATSDR Agency for Toxic Substances and Disease Registry
BMC(L) (Lowest) benchmark concentration

BMD(L) (Lowest) benchmark dose

CLso Concentration Létale 50 %

CMA Concentration maximale admissible

DGS Direction générale de la santé

DLso Dose Létale 50 %

DSENO Dose Sans Effet Nocif Observable

ERI Exces de risque individuel

ERU Exces de risque unitaire

FDA US Food and Drug Administration

FID Détecteur a ionisation de flamme

GV Guideline Value

Leq Litre équivalent

LMS Linear multistage model

LoQ Limite de quantification

MCL Maximum Concentration Level

MCLG Maximum Concentration Level Goal

MS Spectrométrie de masse

NOAEL No observed adverse effect level

NTP National Toxicology Program

OEHHA Office of Environmental Health Hazard Assessment
OMS Organisation Mondiale de la Santé

OQAI Observatoire de la qualité de I'air intérieur

PEHD Polyéthylene haute densité

PHG Public Health Goal

PVC Polychlorure de vinyle

REL Chronic reference exposure level

RfC Reference Concentration

RfD Reference Dose

RIVM Rijksinstituut voor Volksgezondheit en Milieu (The Netherlands)
SBSE Stir Bar Sorptive Extraction

SPME Solid phase microextraction

TTP Traitement Production (terminologie SISE-Eaux)
US EPA United States Environmental Protection Agency

uv Ultra-violet

VTR Valeur toxicologique de référence
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