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Avant-propos

L’ Agence de réglementation de la lutte antiparasitaire (ARLA), Santé Canada, et I Environmenta
Protection Agency (EPA) des Etats-Unis ont accordé simultanément des homologations d’ une durée
limitée pour le Digtinct®, herbicide mis au point par laBASF Corp. et destiné aux cultures de mais de
grande culture. Cet herbicide, qui contient le diflufenzopyr et le dicamba comme métieres actives, sert a
lutter contre des latifoliées annudles telles que I amarante réfléchie, le chénopode blanc, 1a petite herbe
apoux, larenouée liseron, larenouée perscaire et I’ abutilon. Ce produit sera vendu et utilisé pour la
premiére fois dans les deux pays pendant la saison de croissance de 1999.

Le Diginct® est classé avec les pesticides chimiques afaible risque puisgu’il présente un moindre risque
pour la santé humaine que ne le font |es pesticides chimiques classiques. Son profil d emploi au
Canada, c.-&-d. les doses employées ains que le moment et la fréquence d' application, S apparente au
profil américain, de maniére a ce que tous les producteurs soient sur un pied d’ égdité, pour des raisons
d équité. Et, delasorte, il et possible d’ harmoniser les limites maximaes de résdus (LMR). Celles-ci
sont déterminantes pour éviter les sources de différends commerciaux.

Compte tenu des résultats d’ une évauation des données sur I efficacité, I’ éiquette américaine prévoit
des doses | égerement supérieures aux doses canadiennes pour mieux lutter contre certaines mauvaises
herbes comme I’ apocyn chanvrin, le Solanum elaegnifolium, la centaurée maculée, le Sorghum
vulgare et le Brachiaria platyphylla. On juge que ces espéces ont peu d importance commerciale au
Canada; dles ne font pas|’ objet de revendications sur I’ éiquette canadienne. La dose proposee sur

I’ &iquette canadienne a é&¢é réduite de 33 % dans e cas de |’ gpplication aux stades de lalevée et dela
postlevée hétive de la culture traitée. Celarevient a abaisser consdérablement le risque d’ exposition
des personnes et de | environnement, sans compter que les utilisateurs rédisent des économies.

Il et prévu que le diflufenzopyr sera utilisé en quantités limitées seulement pendant la campagne
agricole de 1999. La BASF rédlisera des études environnementa es complémentaires en vertu des
conditions imposées avec cette homologation de durée limités.
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1.0 Lamatiéreactive, sespropriétés et sesusages, classification proposee

et projetsd’ étiquette

1.1  Description dela matiére active et de la préparation qui la contient

Matiere active :
Utilité:

Nom chimique
(Union internationde de chimie
pure et gppliquée) :

Nom chimique
(Chemica Abstracts Service)
(CAS):

Numéro CAS:
Pureté nomindedelam. a :

Nature des impuretés
d importance toxicologique,
environnementale ou atre

Formule moléculaire :
Masse moléculaire :

Formule développée :

diflufenzopyr

herbicide

acide 2-{1-[1-(3,5-difluorophényl)semicarbazono] éthyl}
nicotinique

acide 2-[1-[[[(3,5-difluorophényl)amino]carbonyl]
hydrazono]éthyl]-3-pyridinecarboxylique

109293-97-2
99,1 %

On ne s attend pas atrouver des impuretés d’' importance
toxicologique dans les matiéres brutes, et on ne s attend pas
acequ'il senforme pendant lafabrication du peticide.

Ci5H1N4O5F
334,28

F

CO,H

| b 2 X /©\
N

A Ay F

| |
H H
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1.2  Propriétésphysico-chimiques dela matiere active

Tableau 1.1 Produit de qualitétechnique: Diflufenzopyr acide (BAS 654 H ou SAN 835 H)

Propriétés

Reésultats

Commentaires

Couleur et état physique

Solide de couleur blanc cassé

S.0. (Sans objet)

(<1,33x10° Pa)

Odeur Sans odeur SO.

Plage des températures de fusion 135,5°C, se décompose avant 155 °C S.0.

Plage des températures SO. S.O.

d'ébullition

Densité aprés tassement 0,24 g/mL a25°C S.0.

pH a25°C 39 SO.

Pression de vapeur a 20 et 25 °C <1x107 mmHg Plutdt non volatil dansles

conditions observées sur le terrain.
Laconcentration du résidu risque
peu de diminuer par volatilisation.

Spectre d’ absorption dans 8nm 0 (L/mol-cm) La phototransformation ne sera
I’ ultraviolet/visible (dans I’ eau) 2341 1,98 x 10¢ pas une voie majeure de
2945 1,43 x10* transformation.
Pasde 0 a8 >350nm
Solubilité dans |’ eau a25 °C pH Solubilité (ppm) Trés soluble dans|’ eau a pH
neutre; potentiel de lessivage et
Réactif 63+ 13 d’entrainement par ruissellement.
50 270+ 27
70 5850 + 98
90 10546 +131
Constante d’ Henry 7,06 x 10°a7,6 x 107 Pam?/mole Potentiel négligeable de
volatilisation du résidu dans |’ eau
ou un sol humide.
Solubilité dans des solvants Solvant Solubilité (mg/L) Soluble dans | es solvants
(mg/L) organiques polaires.
tétrahydro- 30000
furane-hexane  non détecté
i-PrOH 92
DMSO 248 000
MeCl, 121
ACN 228
Acétone 3360
Toluéne 1,15
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Propriétés Résultats Commentaires
Coefficient de partition pH Kow Ne s’ accumulerapas dans les
eau-octanol (K,,) tissus vivants.
50 2,76
7,0 0,34
90 0,17
Constante de dissociation (pK,) pK, =318 Prédomine sous forme anionique a

pH acide, neutre ou basique;
aucun effet important sur

I" adsorption, attribuable au pH du
sol danslaplage de pH observée
au Canada.

Stabilité (température, métaux)

25°C, lesrécupérations, apres
contact avec lefer, le cuivre et

98,0 %, respectivement.

laMAQT était de 54,1 jours.

Lamatiére active de qualité technique
(MAQT) est instable avec |es métaux
et au soleil. Au bout de 28 jourset a

I’auminium, leFe™2, leCu*? et I’ Al*S,
éaient de2,0,3,1, 5,1, 21,5, 88,0 et

A pH 7 et 225 °C, laphotolyse (t,,) de

S.O.

Tableau 1.2 Préparation commerciale: Diginct® (BAS 662H 70WG)

dansl’eaua25°C

Propriétés Résultats Commentaires
Couleur Gris S.O.
Odeur Peu prononcée, neutre, désagréable S.O.
Etat physique Poudre solide SO.
Type deformulation Poudre mouillable SO.
Garantie Diflufenzopyr a 20 %,; dicamba S.O.

a50 % (tous deux sous forme de sel

sodique)
Matériau et description du Bidon en polypropyléne a haute S.O.
contenant densité. Les futurs emballages

pourraient comprendre des

contenants en carton afermeture

pignon, avec papier contrecouché

d’un polymére.
Densité aprés tassement 0,6 g/mL S.O.
pH d’une dispersion a1l % 8,51 S.O.
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Propriétés Résultats Commentaires

Potentiel d’ oxydo-réduction Non réactif avecleKMnQ, leZn,la | S.O.

plupart des solvants organiques et le
phosphate d’ ammonium
monobasique.

Stabilité al’ entreposage Stable pendant 2 ans dans des S.O.

contenants en verre alatempérature
ambiante. Lesrésultats avant et
apres|’ entreposage N’ ont pas varié

de+ 0,2 %.

Corrosivité Corrode I’ acier du type C1020 ala SO.
vitesse de < 0,0001 mm/an &55 °C.

Explosihilité Non sujet aexploser sousleschocs. | S.O.

Agentstensio-actifs Reax 910 (acide lignosulfonique, sel Hausse prévue du potentiel d’ étre
sodique) et Morwet (anionique). absorbé.

1.3

Détailsrelatifs aux usages et autres renseignements

Le diflufenzopyr est un herbicide du type semicarbazone. || est classé avec |les herbicides du
groupe 4 qui agissent par inhibition du transport des auxines. |l seracommerciaisé atitre de
produit préméangé contenant du dicamba, une matiére active (m. a.) homologuée au Canada.
L’ gppdlation commercide de ce mdange est le Digtinct®. Ce produit contient 20 % de
diflufenzopyr et 50 % de dicamba. La garantie totale est de 70 % dem. a 1l est vendu en sacs
de plastique.

Ce produit peut étre appliqué au mai's de grande culture aux stades de lapré-levée, delalevée
(levée aunefeuille), de la postlevée hétive (deux atrois feuilles) et de la postlevée tardive
(quatre asix feilles), dans|’est du Canada. Le Digtinct® i’ est pas destiné au traitement du
mai's sucré ou du mai's de semence. L’ gpplication aux stades susmentionnés, sauf acdui dela
prélevée lorsgu’il est recommandé d’ employer le m8ange en cuve avec le diméhenamide,
permet de combattre efficacement leslatifoliées suivantes : amarante réfléchie, petite herbe a
poux, chénopode blanc, renouée liseron, renouée persicaire et abutilon (celle-ci est réprimée au
stade de la postlevée uniquement).

Le Diginct® doit étre gppliqué araison 285 g/ha (200 g m. a/ha) avec du matériel

d application au sol uniquement. Lorsqu’il est appliqué aux stades de la postlevée hétive ou
tardive, on doit gouter un agent tensio-actif non ionique dans un rgpport volumique (v/v)

de 0,25 % et du nitrate d ammonium-urée liquide dans un rapport volumique (v/v) de 1,25 %.
Le Diginct® peut ére appliqué au plus une fois par anée. Le mais peut étre récolté ou utilisé
en paturage lorsqu’ il aatteint le stade du grain laiteux-péteux, c.-a-d. 82 jours aprés lalevée.
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On peut mdanger en cuve le Digtinct® avec le diméhénamide ala concentration de

1,125 kg m. a/ha pour lutter contre les mauvai ses herbes susmentionnées en plus des
graminées annudles suivantes : s&taire verte, staire glauque, digitaire (glabre et sanguine), panic
capillaire, pied-de-coq et panic d’ automne.

M éthodes d’analyse
M éthodes d’ analyse de la matiére active telle qu’ obtenue

Deux méthodes fondées sur la chromatographie liquide a haute performance (CLHP) arégime
isocratique ont €té gppliquées al’ analyse de lamatiére active et des principaes impuretés
(teneur $ 0,1 %) contenues dans le produit de quaité technique. Ces méthodes se sont

révél ées étre suffisamment spécifiques et d une bonne linéarité, et elles sont assez précises e
assez exactes.

M éthode d’ analyse de la formulation

Une méthode fondée sur la CLHP a gradient de solvant a é&é gppliquée al’andyse dela
matiere active dans laformulation. I a &é éabli que cette méthode est suffisamment spécifique
et d'une bonne linéarité, et qu' elle est assez précise et assez exacte.

M éthodes d’analyse desrésidus
M éthodes pour résidus multiples appliquées al’ analyse des résidus

Une méthode pour résidus multiples (MRM), delaU. S. Food and Drug Adminigtration, aéé
appliquée al’ analyse du métaboalite 8-hydroxyméthyl-5(6H)-pyrido[2,3-d] pyridazinone (8-
hydroxyméthyl-M1) (M10) du diflufenzopyr. Cependant, ni le diflufenzopyr ni un autre
métabolite, le 8-méthyl-5-hydroxy-pyrido(2,3-d)-pyridazine (phtalazinone) (M 1), n' ont éé
détectés.

M éthodes d’ analyse derésidus dans les végétaux et les produits végétaux

A partir de I’ é&ude sur le méabolisme dans les produits agricoles bruts (PAB) du mais, le
résidu préoccupant (RP) a é&é défini comme éant la somme du composé initia et de ses
métabolites transformables en M1, exprimés en termes d’ équivaents de diflufenzopyr.

La méthode par chromatographie en phase gazeuse (CG) de Sandoz Agro
(AM-0966-0995-0), proposée avec les denrées dérivées du mais, a permis de convertir le
compose initid en M1 et de mesurer les résidus de diflufenzopyr et de M1. Le dosage a é&é
pratiqué au moyen d' un dispositif de CG/détection thermionique (ou détection NP), ou encore
d un dispositif CG/discrimination de masse. Lalimite de quantification (LQ), fondée sur le M1,
est de 0,01 ppm. Puisque lamasse moléculaire du M1 est d’ environ la maitié celle du produit
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initid, il faut doubler la concentration du M1 déterminé lorsgue les résultats sont exprimés en
equivaents de diflufenzopyr (laLQ passe a0,02 ppm).

L’EPA aindiqué que la méthode AM-0966-0995-0 convenait comme méthode d’ analyse pour
le respect de la réglementation dans le cas du diflufenzopyr. Cependant, le demandeur a
demandé que la méthode BASF D9709, basée sur la CG/spectrométrie de masse (SM), puisse
se subgtituer a cette méhode pour contréler le respect de la réglementation. La méthode BASF
transforme auss le composéinitia en M1. LaLQ du composeinitia est de 0,05 ppm. Les
laboratoires de I' EPA ont vaidé cette méthode.

M éthodes d’ analyse desrésidus dansles aliments d’ origine animale

Aucune méhode d’ analyse n' a éé proposée avec les animaux d éevage. A partir d' éudes sur
le métabolisme chez les animaux, on juge peu probable que des résdus du diflufenzopyr
puissent étre détectés dans laviande, le lait et les oeufs d’ animaux nourris avec des grains de
mai's ou des denrées traités avec ce pesticide. C' est pourquoi il n’est pas nécessaire d' avoir
une méhode d’ andyse pour les diments d' origine animale.

Effets sur la santé humaine et animale

Effets ayant uneimportance pour la santé humaine et animale a la suite de I’ exposition
alamatiére active ou a desimpuretés qu’elle contient, ou a leurs produits de
transformation

Absorption, distribution, métabolisme et excrétion

Les chercheurs ont administré a des spécimens mées et femelles de rats Wistar une faible dose
intraveineuse unique (1,0 mg/kg de masse corporelle [m. c.]), une faible dose orde unique
(20,0 mg/kg m. ¢.), une forte dose orale unique (1000 mg/kg m. c.) ou 15 faibles doses
guotidiennes par voie orale (10,0 mg/kg m. c.) de diflufenzopyr pur a98 %. Chague groupe
comptait 10 ou 15 rats de chague sexe. Le diflufenzopyr était radiomarqué en position [phényl-
U-YC] ou [pyridinyl-4,6-14C]. Avant I’ administration des doses, les chercheurs ont canulé le
cana cholédoque de cing rats de chague sexe dans tous les groupes sauf celui avec des doses
répétées. Ces animaux ont été sacrifiés au bout de 48 h gprés I’ adminigtration de |’ herbicide.
Des 10 autres rats (non canul€s) par sexe et par groupe, cing ont été sacrifiés au bout de 24 h
gores |’ adminigration de I’ herbicide, les cing derniers au bout de 72 h.

L’ absorption du “*C-diflufenzopyr au niveau du tractus gastro-intestinal a é&é partielle, chez les
ratsaqui on aadministré ladose par voie orale, comme I’indiquent les taux d’ excrétion dans
I’'urine et dans la bile. Chez tous les sujets aqui on aadministré la dose de cette fagon, 20 % a
44 % de ladose a é&¢é excrété dans |’ urine, 3 % a 11 % danslabile. Par contre, chez lesrats
traités par voie intraveineuse, I’ excrétion dans I’ urine éait comprise entre 61 % et 89 %, et
entre 4 % et 19 % danslabile. Le degré d' absorption &ait smilaire chez les sujets des deux
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sexestraités par lavoie orde. La dose administrée et le prétraitement ont eu peu d' influence sur
le degré d' excrétion dans |’ urine des sujets traités par lavoie orde.

Lacirculaion entérohépatique participe al’ dimination du “C-diflufenzopyr chez le rat; en effet,
3 % a 19 % de la dose a é&té récupéré dans la bile chez tous les groupes traités.

Peu importe le noyau radiomarqué ou le sexe des sujets, dansles 72 h suivant I'administration
deladose, lesratstraités par intraveineuse avaient iminé par excrétion urinaire lamgeure
partie de la radioactivité (61-89 %); dansle méme temps, lesratstraités par lavoie orale
I’avaient diminée par excrétion fécale (49-79 %). || ne semble pas que le préraitement ait
modifié le profil d’ excrétion. Lesrats canulés ont excrété moins du résidu dans les féces que les
autres (3-19 % de la dose a ét¢é excrétée dans la bile chez les premiers). On estime entre 5,3 et
6,9 h lademi-vie du carbone radioactif diminé dans|’ urine et dans les feces chez tous les
groupes qui ont recu une dose unique (intraveineuse ou orae), et entre 7,7 et 10,8 h chez tous
les groupes qui ont regu des doses orales répétées.

Chez tous les groupes, la concentration du résidu radioactif total (RRT) dans les tissus éait
inférieure a3 % de la dose administrée. La concentration totale de résidus dans les tissus était
laplus éevée chez les rats sacrifiés 24 h gprés | administration de la dose. La concentration des
résdus éait la plus devée dans le sang, les cdlules sanguines et le sérum chez les groupes a qui
on avait adminigtré I” herbicide marqué en position phényle, et danslefoie et lesreinschez les
groupes aqui on avait adminigtré I’ herbicide marqué en pasition pyridinyl.

Chez tous les groupes traités, la concentration des résidus dans le sang était inférieure a1 % de
ladose administrée atous les intervales d' échantillonnage jusque 72 h aprés le traitement.

Les chercheurs ont analysé, par chromatographie en couche mince (CCM) et par CLHP, des
échantillons d’ urine et de feces prdevés entre O et 72 h et O et 48 h, et des échantillons de bile
prélevés entre O et 48 h, pour tous les régimes d administration de ladose. Les structures des
métabolites ont éé confirmées par CCM 2 dimengions, par CLHP, par chromatographie en
phase liquide (CL) et SM, par DIP/SM, par FAB/SM et par résonnance magnétique nucléaire
protonique. Sinon pour les différences de teneur en métabalites, le profil métabolique était le
méme pour les deux sexes al’intérieur de chague groupe traité. Chez tous les groupes traités,
et peu importe le noyau radiomarqué, le principa congtituant du résdu dans |’ urine, les feces et
labile &ait le diflufenzopyr non modifié. Les métabolites urinaires identifiés chez les groupes
traités avec " herbicide radiomarqueé sur le noyau phényle sont la 3,5-difluoroaniline (aniline)
(M2) & le 6-((3,5-difluorophényl)carbamoyl)-8-méthyl-pyrido(2,3-d)-5-pyridazinone

(phtal azinone de carbamoyl) (M5). Les métabalites urinaires identifiés chez les groupes traités
avec | herbicide radiomarqué sur le noyau pyridinyl sont le M1, le M5, I’ acide 2-
acetylnicotinique (acide 2-acétylnicotinique) (M6), la 8-méthylpyrido[2,3-d]pyridazine-
2,5(1H,6H)-dione (2-c&to-M1) (M9), le M10 et le 8-hydroxyméthylpyrido[2,3-d] pyridazine-
2,5(1H,6H)-dione (2-céto-8-hydroxymeéthyl-M 1 ou métabolite E) (M19). Les métabolites
fécaux identifiés chez les groupes traités avec | herbicide radiomarqué sur le noyau phényle sont
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le méthyl-N-(3,5-difluorophényl)carbamate (M8) et le M5. Les métabolites fécaux identifiés
chez les groupes traités avec I’ herbicide radiomarqueé sur le noyau pyridinyl sont le M1, le M5,
leM6, le M9 et le M10. Mis a part le composéinitid, les échantillons de bile contenaient du
M5 (*C-pyridinyl et *C-phényle) et du M1 (**C-pyridinyl) seulement en petites quantités.

Les données montrent que le diflufenzopyr est excrété pratiquement sans étre transforme dans
I’'uring, lesféces et lahile. Des produits d' une hydrolyse (M1, M5 &t M6) et d’'une
hydroxylation (M9, M10 et M19) ont &té identifiés en petites quantités dans |les matieres
excrétées. Sereporter au tableau 3.1 et alafigure 3.1 pour la structure des métabolites et pour
lavoie métabolique du diflufenzopyr, repectivemen.
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Figure 3.1 - Voies métaboliques proposées pour le SAN 835 H chez lerat

Tableau 3.1 Caractéristiques, déterminées par CCM et CLHP, du SAN 835 H et de ses
métabolites-types

F
() F o o
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N "NH™ HNH F (N) N
SAN 835 H M5
Q
o F NH;
QLT o)
N
N N
O
M1 ME
M6
fe) O
NH |H
[ —— -~
O N o)
H H
CH;OH
Mg Mi9 M10
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@j?n"\u’@\;
M1 o 0,54 072 0,43 0.50 0,81 35
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Tableau 3.1 (suite)

Hom : Fi CCM aves EYSEI“ES de solvants- Rt [l'l'lll'ﬂ

du
- COMpa5E Struclure 3 L A [ T N ClHp¥

W7 ] - 076 | 077 |05 42
Semicarbaztde f Ly

M8 . »  |os7 o84 |o7e 7.4
Carbamate fm

Mg ¢ 038 | 021 047 |07 |042 |35
2-céta-M1 H

M10
Bhyed roogrmEthy-
M1

03 1057 | 025 0.71 2,2

M19 o 0,23 0,24
2-cito 8- "
hydroxyméthy|- N

M1 o

W Systémes de solvants paur COM
A = Acttate d'éthyleftoluénelacide acétiqueleall (S0MG/22)
B = Acétate d'éthylelacide acéfiqueleau (92/4:4)
L = Acttate d'éthyle/mathanalihydroxyde d ammonium {70425/5)
| = Acttonitrilefacide acttiqualeau (35/2,52,5)
T = Chloroformefméthanoliacide acitiqueleau (§8/25/5/2)
N = Acetate d'éthylefolusnefacide formigquefezu (B713/5/5)
#.Conditions de la CLHF !
Calonne de Phencmenex Bordolone 10 Gis; phase mobile isocretiquedeau (3 1%
d'acide acétique) (50/50). Débit - 1 mLimin
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3.1.2 Toxicitéaigué par voie cutanée - MAQT et formulation

Les chercheurs estiment que le diflufenzopyr pur a 96,4 %, administré a des rats Sprague
Dawley (SD) par voie orale ou respiratoire dose létde 50 % (DLg,) > 5,0 g/kg m. c.;
concentration létale 50 % (Cls,) > 2,93 mg/L) exerce peu de toxicité aigué. 1l exerce peu de
toxicité aigué par voie cutanée chez les lapins New Zedand White (NZW) (DL5, > 5,0 g/kg
m. c.). Il n"est pasirritant lorsqu’il est appliqué sur la peau de lapins NZW et trés peu irritant
lorsgu'il est ingtillé dans les yeux de sujets de cette espece. La sensibilisation de la peau de
cobayes abinos Pirbright White Dunkin Hartley (PWDH), au moyen de la méthode Buehler
modifiée, a donné des résultats négatifs.

Lesrésultats des essais de toxicité aigué indiquent qu'il est inutile d’ afficher des mots
indicateurs dans |’ aire d afichage principae de |’ &iquette.

L es chercheurs estiment que laformulation de I’ herbicide Digtinct®, composé a 20,0 % de
diflufenzopyr et 51,0 % de dicamba, exerce une |égére toxicité aigué par voie orde (DL,
combinée de 1,8 g/lkg m. ¢.) et une faible toxicité aigué par la voie respiratoire (Cls,

> 534 mg/L) sur lesrats SD. IIs estiment qu'il exerce une faible toxicité aigué par lavoie
cutanée aur leslapins NZW (DLg, > 5,0 g/kg m. c.). Il est |égerement irritant lorsgu'il est
appliqué sur la peau de lapins NZW et modérément irritant lorsqu’il est indtillé dans les yeux de
SUjets de cette espéce. L de sensbilisation de la peau, au moyen de la méthode Buehler
modifiée, chez le cobaye abinos PWDH donne des résultats positifs.

Compte tenu des résultats livrés par les essais de toxicité aigué, il est recommandé que les mots
«ATTENTION - POISON », « ATTENTION - IRRITANT POUR LES YEUX » et

« PEUT CAUSER UNE SENSIBILISATION DE LA PEAU » figurent dans |’ aire d affichege
principde de I’ éiquette.

Le diflufenzopyr de qudité technique, pur 96,4 %, a &é humecté avec de I’ eau ditillée et
administré par application cutanée a des lapins NZW, mées et femelles, a des doses de 0, 100,
300 et 1000 mg/kg m. c. par application. Chague groupe était congtitué de cinq sujets de
chague sexe. Les applications d’ une durée de six heures se faisaient tous les jours pendant 21 a
24 jours consecutifs.

Les chercheurs ont déterminé gu’ en termes de toxicité systémique, la dose sans effet
observable (DSEO) éait de 1000 mg/kg m. c. par jour puisqu’il n'y aeu aucun signe apparent
d effets systémiques attribuables au traitement chez les lapins, maes ou femeles, an'importe
quelle dose employée.

Il a é&é impossible de déterminer une DSEO pour les effets attribuables a des gpplications
cutanées puisqu’ une irritation topique de la peau se produisait atoutes les concentrations
employées (al’ examen histopathologique, les chercheurs n’ ont trouve aucune manifestation
correspondante).

12
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3.1.3

L’ herbicide Digtinct®, composé & 20,0 % de diflufenzopyr et 51,0 % de dicamba, a été
humecté a |’ eau digtillée et administré par application cutanée ades lapins NZW, mées et
femedlles, avec des doses de 0, 10, 30 et 100 mg/kg m. c. par application. Chague groupe était
congtitué de cing sujets de chaque sexe. Les applications se faisaient aux sx heures tous les
jours pendant 21 a 24 jours consecutifs.

Les chercheurs ont déterminé gqu’ en termes de toxicité systémique, la dose sans effet
observable (DSEO) éait de 100 mg/kg m. c. par jour puisgu’il N'y a eu aucun signe apparent
d effets systémiques attribuables au traitement chez les lapins, maes ou femeles, an'importe
quelle dose employée.

Il a éé impossible de déterminer une DSEO pour les effets attribuables a des gpplications
cutanées puisqu’ une irritation topique de la peau se produisait atoutes les concentrations
employées. A I’ examen histopathol ogique, |es chercheurs ont observé des effets correspondant
chez les groupes exposés a 30 et a 100 mg/kg m. c. par jour seulement. |l S agissait notamment
d acanthose diffuse et d'inflammeation topique et diffuse de la partie superficidle du derme. En
outre, ils ont observé une hyperkératose diffuse chez les sujets du groupe exposé a

100 mg/kg m. c. par jour seulement.

Génotoxicité

Dans le cadre d’ une éude de mutation inverse (in vitro) chez des microorganismes, au moyen
de |’ épreuve standard d'incorporation sur plague, les chercheurs ont expose les souches TA98,
TA100, TA1535, TA1537 et TA1538 de Salmonella typhimurium au diflufenzopyr pur a
98,9 % et au support diméthylsulfoxyde (DM SO). Les doses appliquées éaient les suivantes :
0 (témoin, soit le support), 667, 1000, 6667 et 10 000 pg par plague, avec et sans activateur
métabolique (lafraction S9 extraite du foie de rats SD méaes exposés al’ Aroclor 1254). Aucun
effet cytotoxique appréciable N’ a été observeé a aucune de ces concentrations. Toutes les
souches ont réegi de lamaniére prévue au controle pogtif. Rien n’indique que le diflufenzopyr a
exercé un effet mutagéne sur I’ une des souches an'importe quelle des doses mises al’ .

Dans ces conditions d' é&ude, |es chercheurs considerent que le diflufenzopyr ne produit pas de
mutations ponctuelles.

Dans le cadre de la répétition de |’ &ude de mutation inverse (in vitro) chez des
microorganismes, au moyen de I’ éoreuve standard d'incorporation sur plague, les chercheurs
ont exposé les souches TA98, TA100, TA1535, TA1537 et TA1538 de Salmonella
typhimurium au diflufenzopyr pur 2 97,1 % et au support DM SO. Les doses appliquées
éaent les suivantes : 0 (témoin, soit le support), 333, 667, 1000, 3330, 6670 et 10 000 ug

par plague, avec et sans activateur métabolique (lafraction SO extraite du foie de rats SD mées
exposss al’ Aroclor 1254). Aucun effet cytotoxique n'a éé observé a aucune de ces
concentrations. Toutes les souches ont réagi de la maniére prévue au contrdle pogtif. Rien
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n'indique que le diflufenzopyr a exercé un effet mutagéne sur I une des souches an’'importe
quelle desdoses mises al’essal.

Dans ces conditions d' é&ude, |es chercheurs considerent que le diflufenzopyr ne produit pas de
mutations ponctuelles.

Dans le cadre d’ une éude de mutation directe (in vitro), avec répétition indépendante de

I &ude, des cellules murines L5178Y (TK+/-) de lymphome en culture ont €té exposées
pendant quatre heures au diflufenzopyr pur a 97,1 % et dilué dans du DM SO. Huit doses, de
0,05a3,0 mg/mL, ont &é mises al’ essa avec ou sans activateur métabolique, soit
I’homogénat S9 du foie de rats SD mées exposesal’ Aroclor 1254. L de confirmation a
porté sur neuf doses, de 0,05 a 2,0 mg/mL, avec ou sans activateur métabolique.

Le diflufenzopyr &at insolublea$ 2500 g /mL. La cytotoxicité est gpparue a$ 2,0 mg/mL et
a$ 1,8 mg/mL, avec et sans activateur métabolique, respectivement. A des concentrations
inférieures, on observait une plage suffisante des vaeurs relatives de croissance totale,
compatibles avec |’ éval uation adéquate du potentid mutagene (c.-a-d. 10-95 % des valeurs
obtenues chez les témoins). Les chercheurs ont observé les mutations attendues chez les
témoins positifs. Cependant, rien n’'indique qu’ aux concentrations utilisées dans les conditions
d essa, le diflufenzopyr est mutagene.

Les chercheurs arrivent ala conclusion que, dans les conditions de cet , le diflufenzopyr
n'est pas mutagene.

Les chercheurs ont pratiqué un non planifié, soit un cytogénétique in vitro de
synthese de I’ ADN, sur des hépatocytes d’un méae adulte du rat Fischer 344. 1ls ont employé
le diflufenzopyr de qudité technique pur 297,1 %. Les doses éaent de O (le solvant servant de
témoin), 5, 10, 25, 50, 100 et 250 pug/mL, avec et sans activateur métabolique. Celui-ci éait un
homogeénat SO de foie de rats exposés al’ Aroclor 1254. La substance al’ aéé
administrée dans le systéme en solution dans le DM SO.

Les chercheurs arrivent ala conclusion que, dans les conditions de cet essal, le diflufenzopyr
n’a pas induit la synthese atypique d ADN.

Dansle cadre d'un cytogénétique in vivo (micronoyau) chez les mammiferes, des
sourisICR (cing par sexe, par dose et par intervale de sacrifice) ont éé gavéesal’ huile de
mais, le support servant de témoin, en doses uniques (12,5 mL/kg m. c., ou avec le
diflufenzopyr pur a 97,1 %, en doses de 500, 1667 et 5000 mg/kg m. C., OuU encore avec une
matiére servant de témoin positif (la cyclophosphamide a 80 mg/kg m. ¢.). Cing souris par sexe
et par groupe de sujets traités au diflufenzopyr ont été sacrifiées au bout de 24, de 48 et de

72 h aprés e traitement. Tous les sujets traités avec le support et tous ceux traités avec le
témoin pogitif ont éé sacrifiés au bout de 24 h. Les chercheurs ont préparé des frottis de moelle
0sseuse pour déceler la présence d' érythrocytes polychromatiques micronucléés (EPM) et
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éventudlement des signes de cytotoxicité (rapport des érythrocytes polychromatiques (EP) au
total des érythrocytes). Il n'y apas eu de mortalité de sujets au cours de cet essai. Chez les
témoins postifs sacrifiés au bout de 24 h, les chercheurs ont observé, comme prévu, la
production devée d EPM. Le diflufenzopyr n’ avait exercé aucun effet clastogene alafin

d aucun des intervales de sacrifice des sujets, peu importe leur sexe.

Les chercheurs arrivent ala conclusion que, dans les conditions de cet , le diflufenzopyr
N’ apas exercé d effet clastogéne.

Toxicité chronique et subchronique
Les chercheurs ont éudié la toxicité chronique et subchronique du diflufenzopyr chez la souris,

lerat et le chien. Ils ont procédé a des études de 90 jours qui ont servi a déerminer les doses
appropriées aux études along terme.

3.1.4.1 Toxicité chronique et subchronique chez la souris

Les chercheurs ont soumis des souris CD-1, maes et femelles, a un régime dimentaire
contenant du diflufenzopyr de qudité technique, pur 97,1 %, aux concentrations suivantes : 0,
350, 1750, 3500 et 7000 ppm (équivalant a0, 58, 287, 613 et 1225 mg/kg m. c. par jour chez
lesmaes, et a0, 84, 369, 787 et 1605 mg/kg m. c. par jour chez les femelles) pendant

13 semaines. Les groupes étaient constitués de 10 souris de chague sexe. Les chercheurs ont
déterminé que la DSEO é&ait de 7000 ppm (équivaant a 1225 et a 1605 mg/kg m. c. par jour
chez les maes et chez les femelles, respectivement), faute d avoir observeé des effets du
traitement chez les sujets de I’ un ou de I’ autre des deux sexes, peu importe les concentrations
utilisses

Compte tenu des résultats de cette éude, les chercheurs ont chois les doses de 0, 700, 3500
et 7000 ppm (dose limite) pour I’ &ude chronique du pouvoir oncogene chez la souris traitée
par le régime dimentaire.

lls ont soumis des souris CD-1, maes et femdlles, aun régime dimentaire contenant du
diflufenzopyr de qualité technique, pur &98,1 %, aux concentrations suivantes : 0, 700, 3500 et
7000 ppm (&quivaant a0, 100, 517 et 1037 mg/kg m. c. par jour chez lesmales, et a0, 98,
500 et 1004 mg/kg m. c. par jour chez les femelles). Les groupes éaient congtitués de

60 souris de chague sexe. L’ étude a duré 78 semaines. Des sujets, soit 10 souris de chaque
sexe présd ectionnées dans chague groupe, ont été sacrifiés au bout de 52 semaines.

Les chercheurs ont déterminé qu’ en termes de toxicité systémique, la DSEO éait de 7000 ppm
(équivaant a 1037 mg/kg m. c. par jour) chez les maes, faute d’ avoir observé des effets du
traitement aux concentrations utilisées. 1ls ont déterminé qu’ en termes de toxicité systémique, la
dose sans effet nocif observable (DSENO) éait de 7000 ppm (équivaant a 1004 mg/lkg m. c.
par jour) chez lesfemédles. Ils se sont fondés sur un |éger raentissement, Statistiquement
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sgnificatif, du gain tota moyen en masse corporelle chez les femdles du groupe exposé a

7000 ppm. Cela et attribuable surtout au ralentissement du gain pondéra et & une perte accrue
de poids pendant la deuxieme année de |’ &ude. En I’ absence de toute autre observation d’'un
effet lié au traitement, ils ont considéré que cet effet ' est pas un effet nocif dimportance
toxicologique.

Rien n'indique que le diflufenzopyr a un pouvoir oncogene chez les souris mées ou femelles ax
doses utilisées.

3.1.4.2 Toxicité chronique et subchronique chez lerat

Les chercheurs ont administré du diflufenzopyr de qualité technique, pur a 96 %, dans le régime
dimentaire ades rats Wistar, méles et femelles, & des doses de 0, 2000, 5000, 10 000 et

20 000 ppm (équivaant a0, 60,8, 352, 725 et 1513 mg/kg m. . par jour chez lesmdes, et a
0, 72,8, 431, 890 et 1750 mg/kg m. c. par jour chez les femelles) pendant 13 semaines.
Chaque groupe éait condtitué de 10 rats par sexe. En plus, 10 rats de chague sexe ont €té
attribués aux groupes exposés a0 et a 20 000 ppm pour une période de rétablissement de

4 semaines.

Les chercheurs ont déterminé que la DSEO éait de 5000 ppm (équivaant a352 et a

431 mg/kg m. c. par jour chez les mées et chez les femelles, respectivement), en prenant
comme critere un léger écart du gain total moyen en masse corporelle et une perte d efficacité
sur le plan dimentaire chez les sujets des deux sexes gppartenant aux groupes exposés a

10 000 et & 20 000 ppm. lls ont congtaté, en outre, une baisse de I’ingestion d diments (groupe
de 20 000 ppm, maes seulement), de |égéres hausses du taux de cholestérol (groupe de

20 000 ppm, les deux sexes, groupe de 10 000 ppm, mées seulement) et de I’ danine
aminotransférase (groupes de 10 000 et de 20 000 ppm, les deux sexes), aing qu’ une légére
bai sse du chlorure (groupe de 20 000 ppm, les deux sexes). Sur le plan histopathologique, ils
ont observé une fréquence accrue de macrophages spumeux dans les poumons des sujets des
deux sexes exposes a 10 000 et a 20 000 ppm, et une atrophie testiculaire chez les sujets du
groupe de 20 000 ppm.

A lafin des quatre semaines de rétablissement, |a présence de macrophages spumeux dans les
poumons et |’ arophie testiculaire éaent les seuls effets liés au traitement qui S éaient seulement
atténués ou N’ avaient pas disparu.

Les chercheurs ont soumis des rats Wistar, maes et femeles, a un régime dimentaire contenant
du diflufenzopyr de qualité technique, d’ une pureté comprise entre 97,1 et 99,6 %, aux
concentrations suivantes : 0, 500, 1500, 5000 et 10 000 ppm (équivaant a0, 22, 69, 236 &t
518 mg/kg m. c. par jour chez lesméles, et a0, 29, 93, 323 et 697 mg/kg m. . par jour chez
les femelles) pendant 104 semaines. Les groupes éaient congtitués de 72 rats de chague sexe.
Des sujets ont été sacrifiés gprés 52 semaines de traitement, soit 20 rats présé ectionnés par
groupe et par sexe. Les chercheurs ont déterminé que la DSENO pour la toxicité systémique

16

Note réglementaire - REG99-02



éait de 5000 ppm (&quivaant a 236 et a 323 mg/kg m. c. chez lesmales et lesfemdles,
respectivement). 1ls se sont fondés sur une masse corpordle finde [égerement inférieure des
sujets gppartenant aux groupes de 1500 et de 5000 ppm. Cependant, ce phénomeéne &ait
attribuable a un ralentissement du gain en masse corporelle observe principa ement au cours de
la deuxieme année de I’ &ude, d'a peine 10 % sous les vaeurs chez les témoins entre les
semaines 91 et 106. De plus, aucun autre effet lié au traitement N’ a été observé chez les ujets
de ces groupes. C' est pourquoi les chercheurs ont jugé que cet effet N’ éait pas
toxicologiquement significatif. Chez les sujets exposes a 10 000 ppm, une masse corporele et
un gain en poids sgnificativement inférieurs tout au cours de la durée de I’ &ude et une efficacité
dimentaire réduite élaient les effets liés au traitement qui ont é&té observes.

Rien ne permet de penser que le diflufenzopyr a exercé un effet oncogene, peu importe la
concentration employée.

3.1.4.3 Toxicité subchronique chez le chien

Les chercheurs ont administré, dans le régime dimentaire, du diflufenzopyr de quaité technique,
pur a 98 %, a des beagles males et femelles. Les concentrations ingérées éaient de 0, 1500,
10 000 et 30 000 ppm (équivdant &0, 58, 403 et 1121mg/kg m. c. par jour chez les mées, et
a0, 59, 424 et 1172 mg/kg m. c. par jour chez lesfemdlles). Le traitement a duré 90 jours.
Chaque groupe éait compose de quate males et de quatre femdlles.

Les chercheurs ont déterminé que la DSEO éait de 1500 ppm (équivaant 458 mg/kg m. c.
par jour). 1ls se sont fondés sur I’ observation d' une hyperplasie érythrocytaire au niveau de la
moelle osseuse & d' une hématopoiése extramédullaire au niveau hépatique, apparentes chez les
sujets des groupes exposes a 10 000 et a 30 000 ppm. Des dépdts d hémosidérine dans les
cdlules de Kupffer chez une chienne condtituaient le seul sgne observé chez les sujets du
groupe exposeé ala concentration de 10 000 ppm qui pouvaient étre associés au traitement.
Chez les sujets du groupe exposé a la concentration de 30 000 ppm, ladisparition de lamodlle
adipeuse, | assechement de la peau et des Iésions cutanées non spécifiques, un ralentissement
du gain de masse corporelle et de la consommeation d’ diments, I’ anémie régenérative (c.-a-d.
réticulocytose, anisocytose, polychromatophilie, normoblastes, volume globulaire moyen
[VGM] supérieur, concentration corpusculaire moyenne en hémaglobine [CCMH] inférieure),
des dépbts d hémosidérine dans les cellules de Kupffer et les macrophages, I” hématopoiese
extramédullaire au niveau pulmonaire, des nodules lymphatiques et des reins, le rapport abaissé
des cdlules myéoides aux cellules érythrocytaires au niveau de lamoelle osseuse, lamasse
supérieure de larate, du foie et desreins (chez les femelles seulement) et | hyperplasie
urothélide et la cydtite condituent d autres phénomenes liés au traitement.

Les chercheurs ont administré du diflufenzopyr de qualité technique, pur a 98 %, dans le régime
dimentaire, & des beagles mées et femelles. Les concentrations ingérées étaient de 0, 750,
7500 et 15 000 ppm (équivalant a0, 26, 299 et 529 mg/kg m. . par jour chez lesmées, et a
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0, 28, 301 et 538 mg/kg m. c. par jour chez lesfemelles). Le traitement a duré 52 semaines.
Chaque groupe était compose de quatre males et de quatre femelles.

IIs ont déterminé que la DSEO éait de 750 ppm (équivaant a 26 mg/kg m. c. par jour) en
prenant comme criteres |’ hyperplasie érythrocytaire observée dans lamoelle fémorde et
gernade, accompagnée d' une augmentation des dépbts d hémosidérine dans lesreins, le foie et
larate, une coloration rougeéire de la digphyse fémorae, une réticulocytose |égére a modérée,
un gain en mase corporelle |égerement inférieur et une utilisation des diments |égerement moins
efficace (chez les femelles seulement) chez les sujets des groupes exposés au pesticide aux
concentrations de 7500 et 15 000 ppm. Un VGM accru et une CCMH inférieure sont les
seules autres observations jugées étre en rgpport avec le traitement chez les sujets du groupe
exposé a 15 000 ppm.

Toxicité sur le plan delareproduction et du développement

Les chercheurs ont mené une éude sur la reproduction portant sur deux générations de rats SD
aqui ilsont administré sans interruption des régimes dimentaires d contenant du
diflufenzopyr pur a 98,1 % aux concentrations de 0, 500, 2000 et 8000 ppm (équivaant a0,
27,3, 113,1 et 466,2 mg/kg m. c. par jour chez lesméles, et a0, 42,2, 175,9 &

742,0 mg/lkg m. c. par jour chez les femelles). Chagque groupe était composé de 26 mées et de
26 femdles. Chague femelle de la génération P a été accoupl ée de fagon a produire deux
portées, tandis que celles de la génération F, (des portées F,a) ont été accouplées de fagon a
produire une seule portée.

Dans le groupe expose a 8000 ppm, le gain moyen en masse corporelle éait inférieur chez les
maes et les femdles avant | accouplement (générations P et F) et chez les femeles pendant la
gestation (portées F,a, F;b et F,a). La consommation dimentaire moyenne éait accrue chez les
maes des générations P et F avant I accouplement, chez les femelles de la génération F avant

I accouplement, et durant la gestation chez les femdlles de la génération F qui ont eu les portées
F.a, F,b et F,a. Les chercheurs ont déterminé que, dans le groupe expose a 2000 ppm, le gain
moyen en masse corpordle inférieur chez les mées de la génération P avant I’ accouplement, et
gue la consommetion dimentaire moyenne margindement accrue chez lesmdesdela
généraion P et chez lesfemdles dela génération I, avant I” accouplement seulement éaient des
effets liés au traitement, mais qu’ils n’ &aient pas nocifs. La seule autre observation liée au
traitement, chez les parents, éait la masse moyenne |égérement accrue des vésicules smindes
chez |es sujets des groupes traités aux concentrations de 2000 et de 8000 ppm. Etant donné

I inexistence de toute observation d’ effets macrascopiques ou histopathologiques, les
chercheurs ne congdérent pas qu'il S agit d’ un effet nocif.

Lesindices de viahilité et le taux de naissances vivantes chez les chiots de la génération F,
exposés ala dose de 8000 ppm étaient abaissés, et le total des pertes pré-périnata es tait
ggnificativement devé. Au jour 21 de I’ dlaitement, les sujets des deux sexes de la génération
F,a exposés a 8000 ppm avaient une masse corporelle moyenne qui éait inférieure, a cause
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des gains pondéraux moyens inférieurs du jour 4 au jour 21 de I’ dlaitement. Chez le groupe
exposé a 8000 ppm, les portées des géenérations F,a et F;b comportaient davantage de nains,
et lagénéraion F, comptait un pourcentage plus élevé de petits sans lait dans leur estomac.

Compte tenu de cette éude, les chercheurs ont fixé a 2000 ppm la DSENO correspondant ala
toxicité chez les parents; ils ont fixé a2000 ppm la DSEO correspondant alatoxicité sur le
plan de lareproduction (équivdant a113,1 et 4175,9 mg/kg m. c. par jour chez lesméles et
chez les femelles, respectivement).

Les chercheurs ont administré, par gavage, du diflufenzopyr de qualité technique pur a 98,1 %,
en suspension dans une solution agueuse de méthylcellulose 20,5 %, a desfemedles SD
gravides (CrL:CD BR). Les concentrations employeées éaent O (support servant de témoin),
100, 300 et 1000 mg/kg m. c. par jour. Chaque groupe éait composé de 25 femelles gravides.
Letraitement durait du jour 6 au jour 15 de la gestation, inclusivement.

LaDSENO, en termes d effets toxiques chez la mere, a été fixée a 1000 mg/kg m. c. par jour
du fait qu’ on a obsarvé un léger raentissement du gain pondérd moyen delamere, et dela
consommation moyenne d’ aiments pendant les trois premiers jours du traitement, ces
manifestations ' éant observées que chez les sujets traités araison de 1000 mg/kg m. c. par
jour. Ces observations n’ ont pas pris de signification gatistique et la moyenne finale des masses
corporelles éait comparable d’ un groupe al’ autre. Les chercheurs ont jugé qu'il ne s agissait
pas d effets nocifs ayant une importance toxicologique. s n’ ont observé aucun autre effet
attribuable au traitement chez lamere.

En ce qui touche a latoxicité sur le plan de lareproduction, laDSENO a&éfixée a

1000 mg/kg m. . par jour du fait qu’ on a observé une fréguence |égerement accrue de corps
sternaux incomplétement ou non ossifiés a cette dose. Faute d' avoir observé tout autre effet du
traitement chez les sujets ou des malformations attribuables a cdlui-ci, les chercheurs ont
congdéré que cette variation mineure ne condtituait pas un effet toxicologique nocif qui soit
sgnificatif.

Il 'y avait pas de Sgne d effets tératogenes liés au traitement avec le diflufenzopyr, peu
importe la dose employée.

Des lapines NZW gravides ont éé gavées de diflufenzopyr de qualité technique pur 298,1 %
en suspension dans une solution aqueuse de meéthylcdlulose 20,5 %. Les concentrations
employées éaent 0, 30, 100 et 300 mg/kg m. c. par jour. Chaque groupe était composé de
20 femelles gravides. Le traitement durait du jour 6 au jour 19 de la gestation, inclusivement.

En termes d effets toxiques chez lamere, la DSEQO a éé fixée a 100 mg/kg m. c. par jour du
fait qu' on a observé une hausse de la mortdité, des feces anormales et un taux inhabituel
d avortements, aind qu’ une perte |égere, mais persstante du gain pondéra moyen et une baisse
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de la consommation moyenne d diments pendant le traitement, ces manifestations étant
observées chez les sujets traités a raison de 300 mg/kg m. c. par jour.

En ce qui touche alatoxicité sur le plan de lareproduction, laDSEO a ééfixéea

100 mg/kg m. c. par jour du fait qu’ on a observe une fréquence accrue des avortements chez
les sujets traités araison de 300 mg/kg m. c. (dose toxique pour les meres). Les chercheurs
n’ont observé aucun autre effet foetotoxique lié au traitement.

Il N'y avait pas de Signe d effets tératogenes liés au traitement avec le diflufenzopyr an’importe
quelle dose employée.

Neurotoxicité (aigué, différée et subchronique)

Desrats Crl:CD BR, maes et femelles, ont recu une dose unique, par gavage, de diflufenzopyr
pur a 96,4 %, en suspension dans une solution de méthylcelulose a1 %, aux doses de 0, 125,
500 et 2000 mg/kg m. c. Les groupes éaient composés de 10 rats de chague sexe. Les
examens neurol ogiques spéciaux comprenaient la batterie d’ obsarvations fonctionndles et les
essals portant sur I’ activité motrice, aind qu’ un examen histopathologique détaillé (avec
perfusion) des tissus du systéme nerveux central (SNC) et du systéme nerveux périphérique
(SNP).

Les chercheurs ont fixé 22000 mg/kg m. c¢. par jour laDSEO parce qu'ils n’ ont pas observé
d effet lié au traitement, peu importe la concentration employée, ni chez lesmaes, ni chez les
femdles.

llsn’ont pas produit de données sur la neurotoxicité différée. On juge que de telles éudes N’ ont
pas de sgnification dans le cas de produits comme le diflufenzopyr.

Les chercheurs ont effectué une éude sur desrats Crl:CD BR aqui ils ont administré des
régimes dimentairesd contenant du diflufenzopyr de qudité technique pur a 96,4 %, aux
concentrations de 0, 25, 75 et 1000 mg/kg m. c. par jour. Chague groupe était compose de
10 mées et de 10 femedles. Le traitement a duré 13 semaines. Les examens neurologiques
spéciaux comprenaient la batterie d observations fonctionnelles et les essais portant sur

I’ activité motrice, aind qu’ un examen histopathologique détaillé (avec perfusion) destissus du
SNC et du SNP.

lIs ont fixé laDSEO a 75 mg/kg m. c. par jour a cause du rdentissement du gain pondéra et de
I’ efficience alimentaire réduite chez les sujets du groupe expose a 1000 mg/kg m. ¢. par jour.
lls n’ont pas observe d' autres effets liés au traitement & aucune des concentrations utilisées.

lls n’ ont observeé de signe de neurotoxicité a aucune des concentrations utilisées.
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3.1.7 Résumé des essais toxicologiques (voir al’annexel)

Les chercheurs ont effectué |’ examen détaillé de |a base de données toxicol ogiques du nouve
herbicide diflufenzopyr. Les données réunies sont complétes et bien présentées. Elles
comprennent les réaultats de I’ ensemble complet des éudes présentement requises aux fins

d une homologation. Les éudes sont de bonne tenue et sont conformes aux protocoles d
présentement reconnus au pdier internationdl.

Les éudes sur le méabolisme chez le rat ont montré qu’ gpres une application par voie orale de
diflufenzopyr, il y avait une moindre part, en pourcentage, de la dose administrée (DA) excrétée
dans |’ urine et une plus grande part excrétée dans les feces, en comparaison des résultats
obtenus ala suite de I’ adminigration intraveineuse de I’ herbicide. Cdaindique quele
diflufenzopyr est absorbé seulement en partie gpres I’ adminigtration orae de ladose. Dans les
72 h suivant le traitement par lavoie orde, lamgeure partie de laDA éait diminée dansles
féces (49-79 %), et seulement 20-44 % éait diminée dans|’urine. Aprés |’ adminigtration
intraveineuse de I’ herbicide, 61-89 % de laDA éait excrétée dans |’ urine. Le sexe des sujets,
la quantité administrée et les prétraitements ont eu peu d' effet sur le profil d’ excrétion. Chez
tous ces groupes, de 3a19 % delaDA a été récupéré danslabile; cdaindique quelavoie
entérohépatique contribue al’ dimination du diflufenzopyr. Cet herbicide a une demi-vie

d environ 5,3 26,9 h chez tous les groupes a qui on administre I’ herbicide par lavoie
intraveineuse ou par lavoie orale en une seule fois, et de 7,7 a10,8 h chez tous les groupes a
qui on administre | herbicide par lavoie orde en doses répétées.

Le diflufenzopyr ne S est pas accumulé danslestissus. Le RRT ne correspondait gu' amoins de
3 % delaDA chez tous les groupes. C' est dans le sang, les érythrocytes et le sérum que le taux
du résdu éait le plus éleve, chez les sujetsaqui on avait adminigtré I’ herbicide marqué sur le
noyau phényle, & danslefoie & lesreins chez les sujets aqui on avait administré I herbicide
marqué sur le noyau pyridinyl.

L’andyse du RRT extrait de |’ urine, desféces et de labile indique que lamgjeure partie est
congtituée de diflufenzopyr non transformé. On trouve en plus de petites quantités des produits
d hydrolyse M1, M5 et M6, et des produits d’ hydroxylation M9, M10 et M19 dansles
matieres excrétées.

L’ adminigtration a des animaux de laboratoire, par voie orde, cutanée ou respiratoire, d' une
seule dose aigué montre que le diflufenzopyr de qudité technique exerce une faible toxicité.
Cependant, le Digtinct® est |égérement toxique S administré par lavoie orde et peu toxigue par
lavoie cutanée ou par inhdation. Lamatiére de qualité technique N’ est pasirritante lorsgu’ ele
et appliquée sur lapeau de lapins et N’ est pas un sensibilisant cutané chez e cobaye (lorsque
mise al’essa sdlon laméthode modifiée de Buehler), dors que le Digtinct® est |égerement
irritant lorsgu’il est gppliqué sur la peau de lgpins et qu'il peut ére un sensbilisant cutané. La
matiére de qualité technique est tres peu irritante lorsgu’ dle est indtillée dans les yeux de lgpins,
laformulation I’ est modérément.
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Dans le cadre des études d’ exposition cutanée a court terme de lapins (21 424 jours),

I’ application répéée de diflufenzopyr de qualité technique ou de Distinct® n’a eu aucun effet
systémique, peu importe la concentration d’ essai, al’incluson de la dose la plus devée, soit
1000 et 100 mg/kg m. c. par jour, respectivement. Toutefois, uneirritation cutanée topique était
obsarvable atoutes les concentrations d du diflufenzopyr (doseinférieure égde a

100 mg/kg m. c. par jour) &t du Distinct® (dose inférieure égale a 10 mg/kg m. ¢. par jour).

Dans le cadre des éudes d’ exposition a court terme (13 semaines) et along terme

(78 semaines) de souris, I exposition dans le régime dimentaire au diflufenzopyr de qudité
technique N’ a exercé d effet toxicologique sgnificatif lié au traitement a aucune concentration, a
I'inclusion de la plus élevée (soit 7000 ppm, soit I’ équivalent de 1225 et de 1605 mg/kg m. C.
par jour chez lesmales et les femelles, respectivement, dans le cas de I’ éude de 13 semaines,
et de 1037 et de 1004 mg/kg m. c. par jour chez les méaes et les femelles, respectivement dans
le cas de |’ éude de 78 semaines).

Le diflufenzopyr de qudité technique administré par la voie orde a des chiens pendant

13 semaines ou pendant 1 an a causé une hyperplasie érythrocytaire au niveau delamodlle
0Sseuse, une hématopoiese extramédullaire au niveau hépatique, des dépdts d’ hémosidérine
dans différents organes et une réticulose d importance faible a modérée. (Ces effets n' ont &é
observés chez aucune autre espéce éprouvee). Ces observations montrent que la substance a
I exerce un effet toxique direct sur les érythrocytes canins, accompagné d une réponse
compensatoire au niveau de la moelle osseuse et du foie (c.-a&d. anémie hemolytique
réductible). La DSEO dans ces cas est de 1500 ppm (58 mg/kg m. . par jour) aprés

13 semaines de traitement et de 750 ppm (26 mg/kg m. ¢. par jour) apres 52 semaines de
traitement. Le rdentissement du gain pondéral &ait apparent aux doses de 15 000 ppm &t plus.

Chez lerat, les chercheurs ont observé un ralentissement du gain pondéra aprés exposition, a
court terme (13 semaines) et along terme (104 semaines), ades doses $ 10 000 ppm
(équivaant 2518 et 2697 mg/kg m. c. par jour chez lesmées et chez lesfemeles,
respectivement). 11s ont également observé un gain pondérd |égérement inférieur chez les
femdlestraitées araison de 5000 ppm (équivaant a 323 mg/kg m. c. par jour) au bout d’'un an
de ce traitement, mais I’ écart par rapport au groupe témoin n'aété que de 10 %; les
chercheurs ont considéré que cela n’avait pas d’ importance toxicologique. Apres une
exposition a court terme, ils ont observe la présence en nombre accru de macrophages
spumeux dans les poumons des sujets des deux sexes qui avaient éé exposés al’ herbicide aux
concentrations de 10 000 et de 20 000 ppm, ains qu’ une hausse du nombre de cas d atrophie
teticulaire chez les maes du groupe exposé al’ herbicide ala concentration de 20 000 ppm.
Cependant, ces effets N’ ont pas été observeés chez les sujets exposés along terme a des doses
dlant jusgu’a 10 000 ppm inclusvement.
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Des études portant sur toute lavie de souris & de rats ' ont fait ressortir aucun signe de risques
d oncogeénécité ou de cancérogenécite du diflufenzopyr. En outre, tous les sinvivo et
in vitro sur sa mutagénécité ont pointé vers |’ inexistence d un potentiel de génotoxicité.

A ladose édevée de 8000 ppm (équivaant &466,2 mg/kg m. c. par jour), le diflufenzopyr anui
au succes relatif de lareproduction chez le rat. Les Signes éaent un indice plusfaible des
naissances vivantes et un indice plus faible de la viahilité, une augmentation de la mortdité
pré-périnatae et un nombre accru de nains. En outre, au 21° jour post-partum, la masse
corporelle moyenne des petits de la génération F,a &ait inférieure, ce phénomene éant atribué
aleur gain pondérd inférieur entre lesjours 4 et 21 d' dlaitement. Une perte de masse
corpordle moyenne et un ralentissement du gain pondéral moyen chez les parents exposss a

I herbicide a 8000 ppm avant I accouplement (générations P et F), aind que pendant la
gedtation chez les femdlles exposées ala méme concentration (toutes portées confondues)
condtituent les seuls effets observeés chez les parents. Les chercheurs ont fixé la DSEO des
effets systémiques ala concentration précédente, soit 2000 ppm (équivaant a

113,1 mg/kg m. c. par jour). lIs ont observé une légére hausse de la masse moyenne des
vésicules stminades des males parentaux exposés a 2000 ppm et a 8000 ppm; toutefois, ils

n’ ont pas juge que ce phenomene éait nocif, éant donné I’ inexistence de toute observation

d effets macroscopiques ou histopathol ogiques.

Le diflufenzopyr n’a exercé aucun effet tératogene chez lesfoetus derat et de lapin jusqu’'ala
dose de 1000 mg/kg m. c. par jour inclusvement, soit la plus forte dose mise al’ essai chez le
rat, et jusgu’ @300 mg/kg m. ¢. par jour inclusivement, soit la plus forte dose mise al’ chez
le lgpin. Les chercheurs ont observeé des signes de toxicité chez lesfoetus delgpin ala
concentration de 300 mg/kg m. ¢. par jour (une dose toxique pour la mére), soit une hausse du
taux d’ avortements. Quant aux foetus de rat, une fréquence |égerement accrue de corps
gternaux incomplétement ou non ossifiés chez les foetus du groupe exposé a 1000 mg/kg m. c.
par jour, condtituait la seule observation liée au traitement. Les chercheurs ont considéré que
Cette variation mineure ne condituait pas un effet toxicologique nocif qui soit sgnificatif. Une
perte de masse corporelle, une baisse de la consommation moyenne d' diments pendant le
traitement et une hausse de lamortalité sont les manifestations observées chez les méres, et
seulement chez les lapines traitées araison de 300 mg/kg m. c. par jour. Chez lerat, le seul
effet observé sur les méres éait un |éger rdentissement (anodin) du gain pondérd et une
consommation réduite d' adiments pendant les trois premiers jours de I’ administration de la dose
de 1000 mg/kg m. c. par jour.

Le diflufenzopyr n"a montré aucun signe de neurctoxicité chez le rat ala suite d’ une exposition
algué ou subchronique des sujets jusgu’ &, respectivement, 2000 et 1000 mg/kg m. c. par jour
respectivement.
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Tableau 3.2 Sommaire des é&udes de toxicité chronique et subchronique du diflufenzopyr

Typed é&ude Espéce DSEO/DSENO
(mg/kg m. c. par jour)
Voieorae, 90 jours souris males: 1225; femelles: 1605
Voieorae, 90 jours rat males: 352; femelles: 431
Voieorae, 90 jours chien méles: 58; femelles: 59
Voie cutanée, 28 jours lapin les deux sexes: 1000
Génotoxicité (invitroetinvivo) | --- Négatif
Voieorade, 1an chien méales: 26; femelles: 28
Voieorale, 78 semaines souris méles: 1037; femelles: 1004
Voieorale, 104 semaines rat méales: 236; femelles: 323
Cancérogénécité souris méles: 1037; femelles: 1004
Cancérogénécité rat méles: 518; femelles: 697
Plusieurs générations rat Systémique et reproduction, méles: 113,1; femelles: 175,9
Pouvoir tératogene rat Méres, effets foetotoxiques et tératogénes : 1000
Pouvoir tératogene lapin Meéres, effets foetotoxiques : 100
Effets tératogenes : 300
Voieorale, dose aigué, rat Systémiques, neurotoxiques : les deux sexes: 2000
neurotoxicité Systémiques : les deux sexes: 75
Neurotoxicité, 13 semaines rat Neurotoxiques : les deux sexes: 1000
3.2 Déermination deladosejournaliere admissible

Laplus faible DSEO observée de 750 ppm (équivdant a 26 mg/kg m. c. par jour) est celle
obtenue lors de I’ &ude d’ un an sur I’ exposition par I’ dimentation du chien. Cette valeur a été
obtenue en prenant comme critere I’ anémie hémolytique (réductible) aux doses élevées. Les
chercheurs considéerent que cette éude est appropriée ala détermination de la dose journdiére
admissible (DJA) puisque le chien s est révdé étre I’ espece laplus sensble et qu'il n'y aaucun
sgne d effets oncogenes liés au traitement chez lerat ou chez la souris, ni d' effets sur la
reproduction ou sur le développement chez le rat ou chez le lapin.

Les chercheurs proposent d’ appliquer un facteur de sécurité (FS) de 100 au cdcul delaDJA.
LaDJA proposée et cdculée en gppliguant laformule suivante :

DJA = DSEO = 26 mg/kg m. c/jour = 0,26 mg/kg m. c. par jour de diflufenzopyr
FS 100

Pour une personne de 60 kg, la dose maximale admissible est de 15,6 mg par jour
(DJA x 60 kg).
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Dose aigué de référence

S une dose aigué de référence (DAR) et exigée, I’ éude tératologique sur le lapin est jugée la
plus appropriée dans la base de données toxicologiques. La dose et I’ effet toxicologique choiss
pour I’ évauation du risque sont de 100 mg/kg m. ¢. par jour en prenant comme critére la hausse
des avortements observée ala dose de 300 mg/kg m. c. par jour, soit aladose laplus élevee a
éremiseal’ . Les chercheurs consderent que les avortements congtituent un effet
approprié puisqu’ils peuvent étre causes par latoxicité du produit pour lamere ou par la
toxicité sur le plan du développement apres une exposition a court terme (c.-a-d. 14 jours) par
gavage.

Les chercheurs proposent d’ gppliquer un FS de 100 au calcul delaDAR.
LaDAR proposée et calculée en appliquant laformule suivante :

DAR = 100 mg/kg m. ¢. par jour = 1,0 mg/kg m. c. par jour de diflufenzopyr
100

Choix d’un effet toxicologique pour I’évaluation du risque d’exposition occasionnelle
ou professionnelle

Laformulation est al’ origine d’ une légere toxicité aigué lorsqu’ adminigtrée par lavoie orae, et
d une faible toxicité aigué par lavoie cutanée et par inhdation. Elleirrite la peau |égérement et
les yeux modérément. Les éudes sur la sengibilisation de la peau ont donné des résultats
postifs.

Comme les producteurs agricoles sont exposés peu longtemps a ces produits (un a quelques
jours par année), et puisgue I’ exposition est surtout cutanée, les chercheurs ont jugé qu' une
éude sur latoxicité par lavoie cutanée est la plus appropriée al’ évauation du risque. Une
étude de 21 jours sur | exposition cutanée du lgpin au diflufenzopyr de qudité technique a été
bien rédisée; dle n'afait ressortir aucun effet toxique systémique al’ exposition & 1000 mg/kg
m. c. par jour, soit ala plus forte dose appliquée. Les chercheurs n' ont pas été en mesure de
déterminer une DSEO pour des effets cutanés puisgu’ils ont observé une irritation cutanée
topique atoutes les doses gppliquées, méme S'ils ' ont pas observe d effets histopathol ogiques
correspondants. Une étude de 21 jours sur I’ exposition cutanée du lapin au Distinct® (20 % de
diflufenzopyr, 50 % de dicamba) a auss éé effectuée. Cette éude, bien rédisée, "apasmisen
évidence d effet toxique systémique al’ exposition a 100 mg/kg m. c. par jour, soit alaplus
forte dose appliquée. Uneirritation cutanée topique s est manifestée a toutes les doses
appliquées. Les chercheurs ont observé des effets histopathol ogiques correspondants chez les
groupes exposés au Ditinct® aux concentrations de 30 et de 100 mg/kg m. ¢. par jour. ||

S agissait notamment d’ une acanthose diffuse et d' une inflammation diffuse ou topique de la
partie superficidle du derme. En outre, ils ont observé une hyperkératose diffuse chez les sujets
du groupe exposé a 100 mg/kg m. c. par jour. Les chercheurs jugent que la DSEO (effets
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3.6

361

systémiques) de 1000 mg/kg m. c. par jour, é&ablie avec le diflufenzopyr de qudité technique,
et lavaeur laplus gppropriée pour I’ évauation du risque.

L’ étude sur I’ exposition cutanée de 21 jours N’ est pas cons dérée comme éant appropriée au
cas des spécidigtes de lalutte antiparasitaire puisque la période d' exposition (plusieurs
semaines par annee) de ces speciaistes est supérieure a celle des producteurs. L’ examen des
DSEO déerminées dans le cadre des éudes a court et along terme montre que le chien et
I'especemiseal’ laplus sengble. Les chercheurs ont considéré que la DSEO de 58 mg/kg
m. C. par jour, obtenue au terme d’ une éude sur trois mois de I’ exposition du chien par le
régime dimentaire, est la plus appropriée al’ évaluation du risque pour les specidistes delalutte
antiparagitaire. Cette valeur est associée a une hyperplasie érythrocytaire au niveau de lamodle
osseuse et a une hématopoiese extramédullaire au niveau hépatique, apparentes chez les sujets
des groupes exposés aux concentrations éevées (403 et 1121 mg/kg m. . par jour). L’ anémie
régénérative éait apparente ala plus éevée de ces concentrations seulement. Les chercheurs
sont parvenus a des congtatations similaires lors de I’ &ude sur un an de I’ exposition du chien
par le régime dimentaire, aux doses $ 299 mg/kg m. c. par jour.

Dans une étude sur la reproduction de deux générations de rats, les chercheurs ont constaté que
laDSENO correspondant alatoxicité pour les parents et que la DSEO correspondant ala
toxicité sur le plan de lareproduction éaent identiques, soit 113 et 176 mg/kg m. c. par jour
pour les maes et pour les femelles, respectivement. Peu importe la concentration, rien n'indique
gu'il y aurait des effets tératogenes chez le rat ou le lapin.

Les essais portant sur la détermination d' effets mutagenes ont éé négatifs. Rien n'indique qu'il
exigerat des effets oncogenes ou neurotoxiques.

Limitedans|’eau potable
Cette question et éudiée en 4.2.

Effets sur la santé humaine et animale, associés a I’ exposition a la matiére active ou
aux impuretés qu’elle contient

Evaluation de |’ exposition des per sonnes qui manipulent ces produits

Un producteur appliquant du Distinct® au moyen de matériel de traitement au sol peut
ordinairement traiter une superficie de 90 hapar jour et ére exposé au produit pendant un ou
deux jours chague saison. Un spécidiste pourrait traiter jusqu’ a 400 ha par jour, et étre exposé
au produit de maniere intermittente pendant plusieurs semaines par saison de croissance.

L’ exposition de ces personnes a éé estimée a partir de la Pesticide Handler Exposure
Database (PHED), version 1.1. LaPHED est une compilation de données de dosmétrie
passive génériques, applicables aux personnes qui méangent, qui transvasent et qui gppliquent
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les produits, ains qu’aux signaeurs. Cette banque de données est exploitée par un logicid qui
facilite la production d’ estimations de |’ exposition correspondant a des scénarios précis. Les
edtimations suivantes, tirées de la PHED, sont conformes aux criteres de quaité, de spécificité
et de quantité des données de I’ Accord de libre-échange nord-américain (ALENA).

Afin d edtimer I’ exposition totale par voie cutanée et par voie respiratoire, en cas d’ gpplication
du pedticide au moyen d’ une rampe d aspersion au sol, les chercheurs ont créé des
sous-ensembl es gppropriés de données de qudité A et B a partir desfichiers dela PHED
concernant les personnes qui mélangent et qui transvasent |es produits, et concernant les
personnes qui les appliquent. Il N’ existait pas de données gppropriées dans le fichier concernant
tous ces groupes réunis. Le fichier concernant les personnes qui méangent et qui transvasent les
produits a &é décomposé en sous-ensembles traitant du mélange sans confinement, des
formulations en péte granulée, et de maniére a exclure toutes les données ponctueles reatives a
I’emballage dans des sachets hydrosolubles. Le fichier concernant les personnes qui appliquent
les produits a é&é décomposé en sous-ensembles pour | application par rampes d’ aspersion au
sol attachées a un camion ou a un tracteur a cabine ouverte. En ce qui regarde les données sur

I’ exposition cutanée et par inhaation, le nombre de données ponctuelles est acceptable

(entre 16 et 40). A I'intérieur des sous-ensembles de la PHED, lamoyenne et la plage des
quantités de pesticide méangé et appliqué, et la durée d' échantillonnage sont du méme ordre de
grandeur que |’ estimation de la quantité de diflufenzopyr manipulée par un fermier traitant 90 ha
arason de’ 57 g m. a/haau cours d' une journée de travail de huit heures, soit 5,1 kg m. a. par
jour.

L’ étiquette indique quels vétements protecteurs doivent porter les personnes qui méangent et
qui transvasent les produits : une chemise & manches longues, un pantaon, des chaussettes et
des chaussures, aing que des gants de protection contre les produits chimiques et du matériel
de protection des yeux (écran facid ou lunettes de protection). Les chercheurs ont évaué

I’ exposition de personnes s occupant du méange et du transvasement qui porteraient une
chemise a manches longues, un pantalon et des gants, et cdlle de personnes gppliquant le
produit qui porteraient une chemise a manches longues et un pantalon, mais pas de gants. La
verson 1.1 de laPHED emploie des données rédles et n' applique pas de facteurs de
pénétration des vétements.

Toutes les données ont &€ normalisées en kg de matiére active manutentionnée. Les estimations
de I’ exposition correspondent al’ gustement optima de la tendance centrae, c.-&d. ala
somme des mesures de la tendance centrale pour chague partie de I’ organisme laplus
appropriée ala distribution des données pour cette partie (moyenne arithmétique avec une
distribution normae, moyenne géométrique avec une digtribution lognormale, médiane pour
toute autre distribution). Les estimations de I’ exposition et les caculs de la marge d' exposition
sont fondés sur ce qui suit : 1) les producteurs mélangent, transvasent et gppliquent le Distinct®
araison de 57 g m. a/haet traitent jusqu’a 90 ha par jour, pour quelques jours par saison de
croissance, 2) les specidistes de la lutte antiparasitaire mélangent, transvasent et gppliquent le
Digtinct® araison de 57 g m. a/ha, et traitent jusqu’ 2400 ha par jour, par intermittence
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pendant plusieurs semaines. L’ expostion sefait principaement par voie cutanée. Faute de
données sur |’ absorption percutanée, les chercheurs ont suppose que celle-ci est totale
(100 %)™

Méme s laPHED ne comprend pas de données permettant d' estimer I’ exposition au cours
d activités de nettoyage ou de réparation du matérid, celles qu' on 'y trouve, condtituent une
base suffisante pour I’ estimation de I’ exposition professionnelle aux fins é&udiées.

L' EPA aestimé que I’ absorption percutanée est de 3 %. Elle acomparé une DSENO chez lamere de

30 mg/kg m. c. par jour, déterminée dans une étude sur latoxicité, par voie orale, pour le développement du
lapin, alaDSENO del000 mg/kg m. c. par jour, déterminée dans I’ étude de |’ absorption percutanée sur

21 jours chez laméme espéce. Cette fagcon de procéder n’ a pas encore été présentée pour analyse au Groupe
detravail del’ ALENA sur I harmonisation des mesures de |’ absorption cutanée.
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Tableau 3.3 Estimation de |’ exposition de personnes qui manutentionnent le produit, et
mar ges d’ exposition?

Scénario d’exposition des opérateurs

Expostion quotidienne

Marge d’ exposition

(cutanée + inhalation) (DSEO/exposition)
Personnede 70 kg
(mg/kg m. c. par jour)
Application a Producteur : 0,015 67 0007
57 gm. a/ha Lestroistypesde
Personnes qui mélangent | travail et pour le
et transvasent le produit : | traitement de 90 ha
pantalon, chemise a .
manches longues et Spécialiste: 0,054 1100°
gants. Personnes qui Mélange et
I’ appliquent : pantalon, trans_vasement et pour
chemise a manches le traitement de 400 ha
longues, pasde gants. | g igre: 0,011 5300
Application et pour le
traitement de 400 ha
Spécidiste: 0,065 900

Lestroistypesde
travail et pour le
traitement de 400 ha

Avec une DSEO de 1000 mg/kg m. c. par jour, a partir d’ une étude d’ exposition cutanée chez le lapin, d’une

durée de 21 jours.

Avec une DSEO de 58 mg/kg m. c. par jour, a partir d’ une étude d’' une durée de trois mois sur I’ exposition
par le régime alimentaire chez le chien. Par hypothése, |’ absorption cutanée est totale (100 %).

Les marges d’ exposition, calculées en fonction de profils d' emploi canadiens, sont acceptables
dans le cas des producteurs agricoles comme dans celui des spécialistes.

A une DSEO de 1000 mg/kg m. c./jour, apartir de I’ étude d’ exposition cutanée chez le lapin, d’ une durée de
21 jours, aun taux d’ absorption percutanée estimé a3 % et alaplus faible DSEO appropriée par voie orale,
I"EPA aconsidéré que laDSEO par voie cutanée qui serait équival ente serait supérieure aune dose limite de
1000 mg/kg m. c. par jour. Par conséquent, elle n’ exige pas d' évaluation du risgue professionnel acourt ou a
moyen terme. Elle achoisi laDSEO égale 258 mg/kg m. c. par jour déterminée dans I’ étude toxicologique par
I"alimentation, d’ une durée de trois mois, chez le chien, comme seuil d’ effet approprié pour |’ évaluation de

I" exposition par inhalation. Compte tenu de ces valeurs, et avec les estimations de I’ exposition par
inhalation tiréesdelaPHED, version 1.1, I' EPA acalculé des marges d’ exposition qui étaient supérieures a
40 000, dans | e cas des spécialistes, et 295 000, dans |e cas des producteurs. L’ ARLA autilisé le méme seuil
d’ effet (résultant de I’ exposition par voie orale), soit 58 mg/kg m. c. par jour, pour calculer les marges

d’ exposition combinée par inhalation et par |a peau.
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3.6.2

3.6.3

4.0

4.1

41.1

Exposition occasionnelle

Comme |’ gpplication se fait uniquement avec du matérid de traitement au sol, et compte tenu du
scénario d utilisation propose, I’ exposition occasionnelle de personnes et |e risque couru sont
minimes.

Ouvriers

Les chercheurs ne disposent pas de données pour parvenir a une etimation chiffrée de

I’ exposition au retour au champ. Cependant, le profil d emploi propose doit réduire le plus
possible le risque d’ exposition lors du retour au champ. Le traitement doit se faire avant ou
gores lalevée (jusgu’' a 60 cm de hauteur des cultures). Les ouvriers peuvent retourner dansles
champs traités pour examiner les cultures et déterminer |’ efficacité du traitement, ordinairement
au bout de 7 a 10 jours, encore que cette activité suppose peu de contact avec le feuillage,
donc, trés peu d’ expodtion et un risque mimine.

Compte tenu du profil de toxicité aigué du produit, les chercheurs estiment 212 hle dda de
securite,

Résidus
Définition desrésidus en fonction des limites maximales de résidus
Définition desrésidus dans le mais en fonction des limites maximales derésidus

Etude sur le métabolisme dans le mais

Des études sur le méabolisme dans le mai's ont été réalisées sur des microparcelles, dans des
conditions observées sur le terrain et sans confinement au sol. Elles ont montré que, lorsque le
mai's était traité au quadruple de la dose proposée et environ au stade des quatre a six feuilles,
le RRT dans|’englage, dansle fourrage grossier, dans le fourrage ains que dans les grains était
de 0,15, 0,17, 0,4 et 0,008 ppm, respectivement. Le compose initid n'ajamais été détecté.
Les principaux métabalites identifiés ($ 10 % RRT et(ou) $ 0,05 ppm) éaient, par ordre
décroissant d’'importance, les fractions M1, M10 (sous forme libre et son glucoside) et MO.
Les chercheurs ont également identifié des métabolites d'importance mineure, soit la

fraction M 19 et son glucoside (M29).

La concentration du RRT (**C-pyridine et **C-phényle) dans e grain &ait inférieure 20,01 ppm
lorsgue I” herbicide éait appliqué au quadruple de la dose recommandée. On s attend donc ace
que, s le diflufenzopyr est appliqué ala dose recommandée, la concentration du RRT soit
encore plusfable.
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Commeil se décompose rapidement en M1, le diflufenzopyr n’ a pas éé détecté dansles
€tudes sur son métabolisme. On peut donc définir le RP en termes du composginitia et de ses
métabolites convertiblesen M 1.

Essais avec rotations culturales en milieu clos

Des parcelles de terrain servant al’ éude sur le métabolisme dans le mai's ont été réservées pour
I’ é&ude avec rotation culturde qui a éé présentée. Des légumes feuilles (laitue), des légumes
racines (carotte) et des petites céréaes (orge) ont éé plantés dans les parcelles destinées a

I’ &ude du métabolisme dans le mai's, a desintervales de 30, 120 et 365 jours gpresle
traitement du mais.

L’EPA est parvenue ala conclusion que cette é&ude ne se conformait pas parfaitement aux
protocoles éablis. Elle a cependant déterminé qu’ une restriction de quatre mois sur toute
nouvelle plantation, fondée sur | &iquette américaine du dicamba, éait suffisante pour la
formulation a base de diflufenzopyr. L’ ARLA n’exigera pas une tdlle restriction puisque les
éliquettes canadiennes du dicamba ne I’ indiquent pas.

L’ ARLA et parvenue alaconclusion que le protocole employé permettait de justifier le fait de
ne pas fare figurer cette restriction sur I’ éiquette. L’ é&ude avec rotation culturale indique que la
dose appliquée était de 224 g m. a/ha (quatre fois la dose recommandée sur | &iquette
canadienne) et que la solution a éé appliquée par pulvérisation sur deux rangées de plantules de
mai's. Les chercheurs estiment que 80 % de la solution a ateint le sol. L’ examen du
comportement et du devenir dans |’ environnement indique que la demi-vie du diflufenzopyr dans
le sol aéeéd environ 8 a10 jourslors de I’ é&ude au laboratoire et de moins de quatre jours au
champ (en Ontario, Canada). On juge que cet herbicide n'est pas rémanent. Les céréaes

d hiver sont les seules cultures qui peuvent étre plantées au bout d environ cing mois gpres la
date laplustardive possible d' gpplication de I’ herbicide sur le mai's. Dans le cas des grains

d orge et du traitement au quadruple de la dose recommandée sur I’ étiquette canadienne, et a
un intervale de quatre mois avant la nouvelle plantation, la concentration du RRT &ait inférieure
aquatre parties par milliard.

Compte tenu de ce qui précede, il semble improbable que la concentration de tout résidu du
compose initial ou de ses méabolites soit supérieure a 0,01 ppm dans les cultures d’ assolement
lorsque le mai's et traité au diflufenzopyr ala dose canadienne de 57 g m. a/ha.

Comportement et devenir dans|’environnement

Les éudes sur le comportement et le devenir du diflufenzopyr dans |’ environnement ont indiqué
gue la biotransformation et que I hydrolyse dans le sol et dans |’ eau condtituaient les principaes
voies de transformation de ce compose.

Dans|’éude de la biotransformation aérobie de cet herbicide dansle sol, rédisée au
laboratoire, les chercheurs ont congtaté que la demi-vie du compose initial et d environ 8 a
10 jours. Les principaux produits de transformation du composéinitia marqué sur son noyau

Note réglementaire - REG99-02 31



4.1.2

pyridinyl é&aent lesfractions M5 et M9. Lafraction M1 était un produit de transformation
mineur. Le M9 a persisté pendant toute la durée de I’ éude (360 jours). A lafin de cdle-di,

le M5 et le M9 correspondaient a 1,4 % et a 25 %, respectivement, de la quantité du
radiomarqueur gppliquée initidlement. Bref, le M9 peut persster jusqu’ ala saison de croissance
subséguente dans les conditions observées sur le terrain. Lafraction M5 était le seul produit
mageur de trandformation du composg initid marqué sur son noyau phényle. Le M5 aatteint sa
concentration maximale (19,5 % du radiomarqueur appliqué initidement) au bout de 14 jours.
Au bout de 360 jours gprés le traitement, le CO, correspondait a 35,1 % et a 33,5 % du
radiomarqueur gppliqué initidement sur les noyaux pyridinyl et phényle, respectivement.

Dans |’ &ude sur ladissipation en milieu terrestre (é&ude canadienne), le diflufenzopyr avait une
demi-vie inférieure a quatre jours. || ne semble donc pas étre persstant dansle sol. Dans

I &ude sur le méabolisme dans le sol par biotransformation aérobieg, il est apparu que le M9
pourrait ére rémanent. Cependant, dans |’ é&ude sur le terrain en milieu terrestre, réaliste en
Ontario, le M9 ' a pas é¢é détecté (limite de déection [LD] = 0,01 mg/L) dans des échantillons
de sol prélevés entre 0 et 90 cm de profondeur. Le diflufenzopyr et le M1 n’ont pas été
détectés a plus de 15 cm de profondeur.

Stabilité al’ entreposage

Tous les échantillons de mai's ont €té analysés dans les 12 mois. Les données sur lagtabilité a

I entreposage indiquent que le M1 et que le M 10 sont demeurés stables dans les échantillons

d englage, dans e fourrage et dans les grains de mai's dopés a une concentration de 0,1 ppm et
entreposés a-12 °C (10 °F) pendant trois a quatre mois. Une autre éude est en cours dont

I’ objectif est de déerminer la stabilité du M1 et du M 10 dans le mais. Des résultats provisoires
indiquent que le M1 est stable pendant 14 mois et que le M 10 est stable pendant 18 mois dans
des denrées dérivées du mai's. Aucune donnée sur le diflufenzopyr n'est disponible.

Définition du résidu dansles alimentsd’ origine animale en fonction delalimite
maximale derésdus

L’ é&ude du métabolisme chez le rat a montré qu’ entre 20 &t 44 % de la dose radioactive
administrée a été excrété dans |’ urine en 72 h, tandis qu’ entre 49 et 79 % de ladose a été
excrété dans les feces. Le diflufenzopyr a éé excrété principaement sous saformeinitide. Des
produits d’ hydrolyse (M1, M5 et M6) et d’ hydroxylation (M9, M10 et M19) en quantités
mineures ont été identifiés dans les matiéres excrétées.

L’ &ude du métabolisme chez la chévre montre que le diflufenzopyr est partiellement méabolisé
et rapidement éiminé chez cette espéce. A une concentration de 10 ppm de I’ herbicide
adminigtré dans les diments pendant quatre jours consécutifs, on obtient un RRT maximal de
0,113 ppm dans les reins de sujets sacrifiés moins de 24 h aprés I’ adminigtration de la derniere
dose. Le RRT est de moins de 0,01 ppm dans le muscle et de 0,09 ppm dans le lait. Environ
90 % delaDA aété excrété dans |’ urine et les feces. Outre le compose initid, le M1, le M5,
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4.2

le M6 et le M19 sont les métabalites identifiés dans I urine, lesreins, lefoie et le lait dela
chévre,

Dans |’ éude du métabolisme chez |a pondeuse, a une concentration de 10 ppm de I” herbicide
adminigtré dans les diments pendant quatre jours consécutifs, 99 % de la DA est diminé dans
les matiéres excrétées de sujets sacrifies moins de 24 h gpres I’ adminidtration de laderniere
dose. Seulement 0,06 a 0,09 % de la dose a &é retrouvé dans les tissus et dans les oeufs. Les
résultats d’ analyse des matieres excrétées indiquent qu’ entre 31,2 et 48,2 % du RRT est
excrété sous forme du composéinitid et qu'entre 19,9 et 37,1 % du RRT est excrété sous
forme du métabolite M5. Les chercheurs ont auss identifié les métabolites M1, M6, M9, M10
et M19, en quantités mineures, dans les matieres excrétées. Cependant, la concentration

d aucun d entre eux n'adépasse 10 % du RRT. Dans |la plupart destissus, la concentration du
RRT N’ a pas dépassé 0,006 ppm, al’ exception du C-phényle danslefoie, olile RRT aé&é
détecté ala concentration maximae de 0,022 ppm et de la **C-pyridine dans le blanc d’ oeuf,
ol le RRT aéé détecté a la concentration maximale de 0,015 ppm. Dans le tissu musculaire, la
concentration du RRT ne dépassait pas 0,005 ppm.

La concentration prévue des résidus dans les denrées de mais traité est inférieure alaL Q. Par
extrapolation des résultats obtenus a la dose de 200 x jusgu’ a la dose recommandée, on estime
a# 0,0005 ppm la concentration du RRT dans toutes les denrées comestibles destinées aux
animaux d devage. C'est pourquoi il est inutile de procéder a une éude sur les animaux
exposts al’ herbicide dans leur dimentation. 1l serait inutile de fixer une LMR danslaviande, le
lait et les oeufs.

I nnocuité du résidu pour les consommateurs

Lors des essais contrdlés au champ qui se sont déroulés dans |’ est du Canada, et suite a
I’application de 1 42,8 x la dose recommandée de diflufenzopyr sur du mai's de grande culture,
larécolte se faisant 60 jours aprés |e traitement, les chercheurs n’ ont pas détecté de résidus des
meétabolitesM1 et M10 aplusdelaLQ, soit 0,01 ppm et 0,05 ppm, respectivement, dansle
fourrage de mais. A larécolte (ddai post-traitement de 120 jours), les résidus de M1 et de
M10 dans le fourrage grossier et les grains de mai's élaient passes a une concentration inférieure
aux LQ.

L es consommateurs sont trés peu exposss au résidu de diflufenzopyr par le régime dimentaire.
A ladose recommandée de 57 g m. a/ha et par saison, on ne pense pas que les résidus du
diflufenzopyr et du M1 puissent se trouver dans les grains de mai's en concentration supérieure a
0,02 ppm. Une LMR proposée de 0,05 ppm (harmonisée avec celle supportée par I'EPA) a
été utilisée pour les grains de mais & une LMR réglementaire générale de 0,1 ppm a &¢é utilisée
pour lestissus animaux (anoter qu'il S agit d une concentration de résidu exagérément forte).
Les datigtiques sur laconsommation sont extraites du document intitulé Consommation
apparente des aliments par personne au Canada, 1996, et du document ameéricain intitulé
USDA Continuing Survey of Food Intakes by Individuals, 1996. L es données contenues
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dans ces documents ont servi ala détermination des doses journaliéres probables (DJP) chez
les adultes, les enfants et les nourrissons; dles sont toutesinférieures a4 % delaDJA
déterminée pour les diments. Dix pour cent delaDJA a éé attribué al’ eau potable.

Il a &é recommandé de fixer laDJA a0,26 mg/kg m. c., sur labase de laplus faible DSEO,
soit de 26 mg/kg m. . par jour, ele-méme déterminée lors de I’ éude sur I’ exposition
chronique de rats et apres gpplication d’ un facteur de sécurité de 100.

4.3  Innocuitédu résidu pour lestravailleurs

Consulter la section 3.6.3.
44  Limitesmaximalesderésidus proposées et conformité aux limites existantes
4.4.1 Conformitéaux limits maximales derésidus existantes

Commeil s agit d'une nouvele metiere active, il n'existe pas de LMR. La question du respect
de LMR existantes ne se pose pas.

4.4.2 Limites maximalesdereésidus proposées

Lorsqu’ on examine les résultats d' essais controlés qui se sont déroulés dans | est du Canada,
lorsque du mai's et traité au diflufenzopyr conformément aux recommandations figurant sur

I’ &@iquette, le résdu dans les grains de mai's exprime en équivaents de cet herbicide ne devrait
pas dépasser 0,02 ppm. L' EPA a proposé une LMR de 0,05 ppm dans les grains, le fourrage
grossier et le fourrage de mai's. Par esprit d”harmonisation, une LMR de 0,05 ppm et
proposée dans le cas des grains de mais.

Puisgue la concentration prévue de résidu dans les denrées de mais traité est inférieure alalLQ,
il estinutile de procéder & une éude sur les animaux exposes al’ herbicide dans leur
dimentation. Il serait inutile de fixer une LMR danslaviande, lelait et les oeufs.

5.0 Comportement et devenir dans |’ environnement

5.1  Comportement et devenir dansle sol

5.1.1 Phototransformation dansle sol
Lademi-vie de phototransformation du diflufenzopyr ala surface du sol aéé évduée a 14 jours
(éclairement totd). On ne pense pas que la phototransformation sur le sol puisse condtituer une
voie majeure de transformation de cet herbicide. Celui-ci S est transforméen M5 et

subsgquemment en M 1. Le M6 est égdlement un produit de la transformation directe du produit
intid.
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5.1.2

5.1.3

5.14

5.1.5

Biotransfor mation aérobie dansle sol

Lademi-vie du diflufenzopyr dansle sol a été évaduée entre 8 et 10 jours. Cet herbicide ne sera
donc pas rémanent dans le sol en conditions agrobies. Le principa produit de transformation,

le M9, a cependant &¢é rémanent pour la durée de |’ &ude. La possihilité existe qu'il reste dans
le sol jusgu’ & la saison de croissance subséquente.

Biotransformation anaér obie dansle sol
Aucune étude de la biotransformation anaérobie dans le sol n'a éé présentée.
Etude sur leterrain portant sur la dissipation dansle sol

Une éude canadienne sur le terrain, de la dissipation dans le sol, a porté sur le Distinct®.
Consdérant que sademi-vie aéé d environ quatre jours, il est I1égitime de penser que le
diflufenzopyr ne sera pas rémanent dans le sol. Bien que I’ &ude sur la biotransformation en
conditions aérobies dans le sol ait indiqué que le M9 pouvait ére rémanent, ce produit majeur
de transformation ' a pas été déecté lors de I’ éude sur le Distinct®. L’ éude sur | adsorption
met en évidence |e potentid devé atrés deveé de lessivage du diflufenzopyr et |lamohilité faible
amodérée du M 1. Aucun de ces deux produits n’ a été détecté au-dela de 15 cm de
profondeur, lors de |’ é&ude sur la dissipation dans le sol. Par conséquent, ils n’ éaient pas
mobiles dans les conditions au champ sur leslieux des essais.

Des éudes sur le terrain rédlisées aux Etats-Unis employaient, pour les essais, lamatiére active
plutét que laformulation. Les éudes effectuées en Cdifornie et au Nebraska ne seraient pas
consi dérées pertinentes au Canada du fait que les conditions climatiques sont différentes de
celles observées dans les régions de culture du mais dans |’ et du Canada.

M obilité : adsorption et désorption dansle sol

Lesvaeurs prises par la constante d' adsorption (K . comprise entre 18 et 156) indiquent que
le diflufenzopyr est mobile atrés mobile. Lavaleur assez devée delaK,. dansle sol aloam
limoneux a été atribuée au taux éevé de transformation observé dans ce sol.

Lesvaeurs prises par la constante d' adsorption (K . comprise entre 140 et 596) indiquent que
le produit de transformation M1 est de peu a moyennement mobile dans les sols loameux, a

I exception des sols a forte teneur en sable. Le produit de transformation M9 (K . comprise
entre 385 et 826) est de peu a moyennement mobile, al’ exception des sols aforte teneur en
sable (K. = 3668) oul le potentiel de mobilité est éeve.
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5.1.6 Mobilité: Lessivage dansle sol
Aucune éude sur le lessvage dans le sol ' a été présentée.

5.1.7 Mobilité: chromatographie sur couche mince de sol
Aucune éude de chromatographie sur couche mince de sol ' a &€ présentée.

5.1.8 Mobilité: lessivage au champ
Aucune éude sur le lessvage dans le sol ' a été présentée.

5.1.9 Concentration prévue danslessols
Suite a une application aladose maximde de 57 g/ha, la concentration prévue de diflufenzopyr
dans un sol de 15 cm de profond se chiffrerait 20,025 mg/kg de sol.

5.2  Comportement et devenir dans les écosystemes aquatiques

5.2.1 Hydrolyse
Letaux d’ hydrolyse est fonction du pH. La demi-vie, basée sur des équations cingtiques du
premier ordre, a é&é calculée a12,9, 23,9 et 25,6 joursaux pH 5, 7 et 9, respectivement. Les
produits de transformation majeurs éaient le M1 et le M6 (apH 5 seulement). Le potentiel de
rémanence de ces composas en milieu agueux N’ a pas éé déerminé.

5.2.2 Phototransformation dans |’ eau
La phototransformation dans I’ eau est fonction du pH. La demi-vie a é&¢é établie a 6,8, 16,8 et
13,4 jours (éclairement total) aux pH 5, 7 et 9, respectivement. Les chercheurs considéerent que
la phototransformation dans I’ eau ne congtitue pas un mécanisme important de transformation
du diflufenzopyr.

5.2.3 Biotransformation aérobie en milieu aquatique
Pour ce qui est de la biotransformation aérobie dans I’ eau du SAN 835H, la demi-vie aé&é
éablie a26 et a 25 jours pour le diflufenzopyr radiomarqué sur le noyau phényle et sur le noyau
pyridinyl, respectivement. Le SAN 835H s est décomposé en résidus phényle et phtalazinone,
M1 et M2, respectivement. Subséquemment, le M2 s est décompose en M9, le M9 en M6.
Les chercheurs ont auss détecté des produits de transformation en quantités mineures, dérivés
des métabolites M1, M2 et M9.
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524

5.25

6.0

6.1

Il et possible de prévoir larépartition, dans le systéme eau/sédiments, entre le composg initial
et ses principaux produits de transformation, soit le M1 et le M9, a partir des éudes portant sur
I’adsorption et la désorption. Du fait que le SAN 835H est mobile a trés mobile dansle sol, on
doit s attendre a ce que son pouvair de fixation aux sédiments soit faible. Les produits de
transformation mgeurs M1 et M9 sont peu a moyennement mobiles dans le sol; par
conséguent, on s attendrait a ce qu'ils aient un pouvoir supérieur de fixation aux sediments.

En milieu aérobie, le diflufenzopyr ne sera pas persstant. Cependant, le produit de
transformation M9 ale potentid del’ ére.

Biotransfor mation anaérobie en milieu aquatique

Avec le SAN 836H radiomarqué sur son noyau pyridinyl, les principaux produits de
transformation détectés dans le systeme eal/sédiments étaient le M1 et le M9. Le M2 était le
principa produit de transformation du produit marqué sur son noyau phényle. Le M9 peut étre
rémanent dans |’ eau et dans les sediments.

Lademi-vie du SAN 836H est d’ environ 20 a 26 jours. Son temps de dégradation de 90 %
(TDgp) N'apas é&é sgnaé. Compte tenu de sa demi-vie, on peut dire que le diflufenzopyr n' est
pas rémanent en conditions aguatiques anagrobies.

Concentration prévue dans |’ eau de surface

L’ gpplication de diflufenzopyr en un seul arrosage direct ala dose maximale, soit 57 g m. a/ha,
doit donner lieu a une concentration prévue de 0,019 mg/L dans 30 cm d' eaul.

Les chercheurs ont calculé lavaeur du ruissdlement jusque dans des plans d’ eau peu profonds
(c.-&d. de petits étangs ou des cours d eau abritant des frayéres) en appliquant un scénario
supposant un bassin hydrographique de 100 ha et un éang d' une superficie égale aun hectare.
On emploie un taux de ruissellement de 0,5 % avec les pesticides solubles dans | eau et
appliqués en solution agueuse. La concentration du diflufenzopyr en un seul arrosage direct ala
dose maximale, soit 57 g m. a. par ha, doit donner lieu & une concentration prévue de

0,0095 mg m. a/L dans 30 cm d' eaul.

Effets sur les especes non visées
Effets sur des espéecesterrestresnon visées

Lestableaux 6.1 et 6.2 donnent un résumé des seuils d' effets toxiques sur les espéces non
Vvisées.
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Tableau 6.1 Toxicité pour les espéces non visées

Espéce Toxicité
Lombric CLs, 14j > 1000 mg/kg de sol
(Eisenia foetida) CSEO 14 j = 500 mg/kg de sol

Abellle domestique

DLs, 48 h> 25 pg d équivdent d acide (E.A.)/abéllle

(Crassostrea virginica)

(Apis mellifera) CSEO 48 h=25 ug EA /abdlle
relativement non toxique
Daphnie CLs, 48 h = 15,0 mg/L
(Daphnia magna) CSEO48h=9,7 mg/L
|égerement toxique
Mysidacé CLs, 96 h=18,9 mg/L
(Mysidopsis bahia) CSEO 96 h=4,4mg/L
|égerement toxique
Huitre Concentration entrainant un effet 96 h (CEsp) = 61 mg/L

CSEO 96 h =31 mg/L

|égerement toxique

L’ effet d environ 20 % d'inhibition dela croissance alaplus
faible concentration d pourrait ére biologiquement
sonificatif.

Crapet arlequin
(Lepomis macrochirus)

ClLg, 96 h>135mg/L
CSEO 96 h =16 mg/L
pratiquement non toxique

Truite arc-en- cie
(Oncorhynchus mykiss)

CLg 96 h =106 mg/L

CSEO 96 h =80 mg/L

pratiquement non toxique

plage devdeursd non appropriée

Cyprinodon variegatus

ClLg, 96 h> 138 mg/L
CSEO 96 h =138 mg/L
pratiquement non toxique

Calin de Virginie (Colinus
virginianus) - toxicité aigué

DLg, 14 ) > 1868 mg/kg m. c.

CSEO 14 = 1868 mg/kg m. c.

|égerement toxique

vaeurs gustées pour tenir compte de lapureté a 82 % dela
substance al’
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Espéce

Toxicité

Coalin de Virginie (Colinus
virginianus) - diments

DLs, 8 > 4608 mg/kg d’ diments

CSEO 8 = 4608 mg/kg d diments

|égérement toxique

vaeurs gjustées pour tenir compte de la pureté de la substance a
I’ essai

(Anabaena flos-aquae)- m. a.

Canard colvert CLs, 8] > 4608 mg/kg d diments

(Anas platyrhynchos) CSEO 8 = 2591 mg/kg d’ diments

- diments |égérement toxique
vaeurs gjustées pour tenir compte de la pureté de la substance a
I’ essai

Algue bleue CE,5)j=015mgEA./L

CSEO 5j = 0,014 mg EA./L

Algue bleue
(Anabaena flos-aquae) -
formulation

CE,, 5j > 0,26 mg EA/L
CSEO 5 = 0,0059 mg E.A /L

Algue bleue
(Selenastrum capricornutum)

CE, 5j =0,024 mg EA./L
CE,, 5j =0,11 mg EA/L
CSEO 5j = 0,0078 mg E.A /L

Diatomée d’ eau douce
(Navicula pelliculosa)

CE, 5j = 0,014 mg EA./L
CE,, 5j =0,10mg EA/L
CSEO5j = 0,003 mg EA./L

Diatomée d' eau salée

CE;5)=0031mgEA./L

(Lemna gibba) - m. a

(Skeletoneum costatum) CE5)=012mgEA./L
CSEO5j=0,0064 mg E.A./L
Lenticule CEs 14 >0,35mg EA./L

CSEO 14 j = 0,0039 mg E.A./L

Lenticule
(Lemna gibba) - formulation

CE,s 14j = 0,0029 mg E.A./L
CEy 14j =011 mg EA/L
CSEO 14j = 0,0023 mg E.A./L

Plantes terrestres- m. a
germingtion

levée

vigueur végéative

CE,s = 0,0008 Ib/acre longueur de la pousse du navet
(0,896 g/ha)

Etude non vdide

Note réglementaire - REG99-02

39



Espéce

Toxicité

Plantes terrestres - formulation
levée
vigueur végétative

CE,s = 0,0043 Ib/acre longueur de la pousse du navet
(4,82 glha)

Etude non vdide

Tableau 6.2 Toxicité pour lesmammiféres

Etude Espéce Valeurs
Toxicité agué, rat SD (m. a) DLg, >5,0 g/kg m. c.
voieorde rat SD (formulation) faible toxicité aigué par voie orde

DLg, = 1,8 g/kgm. c.
|égére toxicité ailgué par voie orde

Toxicité souris CD-1
dimentare rat Wistar

DSEO = 7000 mg/kg d' diments
DSEO = 5000 mg/kg d' diments

Toxicité pour la | rat Wigtar
reproduction

DSEO = 2000 mg/kg d diments

Pouvoir ra Wistar DSEO = 1000 mg/kg d' diments
tératogéne lgpin NZW DSEO = 300 mg/kg d' diments
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6.1.1

6.1.2

6.1.3

Avifaune

Les concentrations prévues de diflufenzopyr dans le régime dimentaire du colin de Virginie et
du canard colvert se chiffrent a 4,73 et a 1,93 mg/kg de masse seche (m. s.), respectivement.
Ces vaeurs ont éé obtenues a partir d’ une dose de 57 g de diflufenzopyr/ha pour déterminer le
résdu laissé dans différentes sources d diments et le pourcentage de celles-ci dansle régime
aimentaire de chacune des espéces.

Aucun décés ni aucun signe pathologique clinique N’ ont éé obsarvés lors des essais de toxicité
agué aur le calin de Virginie. La CSEO et la DL g, rapportées sont de 2250 mg m. a/kg m. c.
et > 2250 mg m. a/kg m. c., respectivement. Ces valeurs devraient étre de

1868 mg m. a/kg m. c. et > 1868 mg m. a./kg m. c., respectivement. Le SAN 835H et
|égérement toxique pour cette espece.

Aucun déces ni aucun signe pathol ogique dlinique ' ont éé observés chez le colin de Virginie
dansle cadre de |’ é&ude sur I exposition d’ origine alimentaire. La CSEO et la CL5, rapportées
sont de 4608 mg m. a/kg d' diments et > 4608 mg m. a/kg d' diments, respectivement. Le
SAN 835H administré dans les diments est [égerement toxique pour cette espece. Aucun déces
ni aucun signe pathologique clinique n’ ont été observés chez le canard colvert dansle cadre de
I’é&ude sur I’ expogition d origine dimentaire. La CSEO et la CLg, rapportées sont de

2591 mg m. a/kg d' aliments et > 4608 mg m. a/kg d’ aliments, respectivement. Le SAN 835H
adminigtré dans les diments est |égérement toxique pour cette espece.

Mammiferesal’ état sauvage

L es concentrations prévues de diflufenzopyr dans le régime dimentaire du rat, de lasouris et du
lapin ont &é calculées a 28,76, 41,35 et 50,53 mg/kg m. s., respectivement. Ces valeurs ont
€té obtenues a partir d' une dose de 57 g de diflufenzopyr/ha pour déterminer le résidu laissé
dans différentes sources d diments et le pourcentage de cdlles-ci dans le régime dimentaire de
chacune des espéces. Lamatiére active de quaité technique et la formulation exercent une
faible et une légére toxicité aigué par voie orae, repectivement, chez lerat SD. LaDSEO

(300 mg/kg m. c.), sur le plan des effets tératogenes chez le lapin NZW, condtitue | indicateur le
plus sensble des effets du diflufenzopyr.

Abeille
L’ &ude sur latoxicité aigué chez I’ abeille domestique a pris laforme d une épreuve de

provocation maximale. Les chercheurs ont déterminé que la CSEO 48 h et quelaDL g, éaient
> 25 ug E.A Jabelle. Le diflufenzopyr est donc assez peu toxique pour cette espece.
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6.1.4

6.1.5

6.1.6

6.1.7

Arthropodes prédateurs et parasites
Aucune éude n’ a &¢é présentée.
Lombric et autres macr oor ganismes du sol

LaCLs, 14 et laCSEO chez lelombric éaient > 1000 mg/kg m. s. de sol et

> 500 mg m. a/kg m. s. de sol, respectivement. La concentration prévue de diflufenzopyr dans
le sol est de 0,025 mg/lkg m. s. de sol. Par conséquent, cette substance ne devrait pas exercer
d effets nocifs aigus sur le lombric ala suite d une gpplication unique ala dose maximae.

Effets sur les microorganismes du sol
Aucune éude N’ a éé presentee.
V égétaux terrestres non visés

Les chercheurs se sont penchés sur les effets du diflufenzopyr sur les végétaux terrestres en
examinant lagerminaion, lalevée et la vigueur végéative. L’ examen de la CE;; et de la CSEO
aréveeé que, pour I’ sur lagerminaion, lalongueur des racines condtituait un indicateur plus
sensble que le pourcentage de germination. La CE,5 indique que le chou condtituait I espéce la
plussensble Le mais et lalatue’ &aent le moins. L’ examen delaCE;; et delaCSEO a
révélé que lalaitue &ait I’ espece la plus sensible dans I’ &ude sur lalevée. Lalongueur des
pousses condtituait un parametre plus sengble que le pourcentage de levée. L’ examen de la
CE,s arévélé que le poids des racines condtituait le parameétre le plus sensible dans le cas du
chou, du concombre, de lalaitue, du ray-grass vivace, du soya et de latomate. Le poids des
pousses condtituait le paramétre le plus sensble dans le cas de |’ oignon et du navet. Lestrois
parametres avaient laméme vaeur dans e cas de I’ avoine et du mais. Le navet condtituait

I’ espece la plus sensible. L’ éude sur lavigueur végétative est jugée non vaide, et latenue d une
nouvelle &ude est exigée.

Letableau 6.1 donne un résumé des seuils de |’ effet toxique recherché du SAN 1269H sur
I'dgue bleue, Anabaena flos-aquae, & sur lalenticule, Lemna gibba. Chez ces especes, la
CEs;, dépassait la concentration environnementa e prévue (CEP) dans |’ eau (0,10 mg E.A /L),
et laCSEO é&ait inférieure ala CEP. Quant al’ effet du SAN 1269H sur des plantes terrestres,
les chercheurs ont examing lalevée et lavigueur vegétative. La CE,; déterminée pour lalevée
indique que lalongueur des pousses congtituait un paramétre plus sensible que le pourcentage
de levée. Lalatue condtituait I’ espéce la plus sensble. Pour la vigueur végétative, le poids des
pousses condtituait le parametre e plus sensible dans le cas du chou, du concombre, de lalaitue
et de latomate, lalongueur de la pousse éant I’ indicateur le plus sensible dans cdui du soja.
Lestrois parametres avaient laméme CE,; dansle cas de I’ avoine et du mais. Le navet
condtituait I’ espece la plus sengible. L’ étude sur lavigueur végétative est jugee non vdide, et la
tenue d’ une nouvelle &ude est exigée.
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6.2

6.2.1

6.2.2

6.2.3

6.2.4

Effets sur les espéces aquatiques non visées
Bioconcentration chez le poisson

Aucune éude n’ a &é présentée. Compte tenu de latrés faible K, du diflufenzopyr, on ne
pense pas que cette substance sera accumul ée dans les tissus du poisson.

I nvertébrés aquatiques

LaCLg, 48 h et laCSEO chez la daphnie (Daphnia magna) ont pris les valeurs 15,0 et

9,7 mg m. a/L, respectivement. Le diflufenzopyr est jugé étre |égérement toxique pour la
daphnie. Chez le mysidacé Mysidopsis bahia, 1a CLs, 96 h et la CSEO 96 h prennent les
vaeurs de 18,9 e de 4,4 mg m. a/L, respectivement. Le diflufenzopyr et jugé ére |égerement
toxique pour le mysidacé.

La CEg, 96 h et la CSEO chez I’ huitre (Crassostrea virginica) ont prisles vaeurs de 61 et de
31 mg m. a/L, respectivement. Le diflufenzopyr est jugé étre |égerement toxique pour |’ huitre.
Méme s on ne juge pas que ce it datistiquement sgnificaif, I’ inhibition du dével oppement de
la coquille dans une mesure de 19,9 % ala plus faible concentration utilisée pourrait &re
biologiquement significative. Puisque la CEP dans|’eau du SAN 835H est estimée a

0,019 mg/L, on ne prévoit pas que le diflufenzopyr puisse nuire au dével oppement de la coquille
des mollusques.

Poisson

LaClg, 96 h et laCSEO 96 h chez le crapet arlequin (Lepomis machrochirus) ont prisles
vaeurs> 135 et de 16 mg m. a/L, respectivement. Cette CL5, montre que le diflufenzopyr est
pratiquement non toxique pour cette espece. La Clg, 96 h et la CSEO chez latruite arc-en-ciel
(Oncorhynchus mykiss) ont prisles valeurs de 106 et de 80 mg m. a/L, respectivement. Cette
CLs, montre que le diflufenzopyr est pratiquement non toxique pour cette espece. LaClLs, 96 h
et laCSEO 96 h chez Cyprinodon variegatus > 138 mg m. a/L. Cette CL5, montre quele
SAN 835H est pratiquement non toxique pour cette espece.

Algues

La CEg, et la CSEO chez I’ dgue bleue d' eau douce Anabaena flos-aquae ont prisles vaeurs
de 0,15 et de 0,014 mg E.A /L, respectivement. La CSEO et |égerement inférieure ala CEP
dans|’eau.

LaCEy; 5], laCEg, et la CSEO chez I’ dgue bleue d' eau douce Selenastrum capricornutum
ont prislesvaeurs de 0,024, 0,11 et 0.0078 mg E.A./L, respectivement. La CE;, et inférieure
alaCEP dans|’eau (0,019 mg SAN 836H/L). LaCSEO et environ 24 foisinférieure ala
CEP.
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6.2.5

6.3

6.4

6.4.1

LaCSEO 5|, laCE e la CE;, chez la diatomée d eau douce Navicula pelliculosa ont pris
les valeurs de 0,003, 0,014 et de 0,10 mg E.A /L, respectivement. La CEP dans|’eau est

6,3 fois supérieure ala CSEO. La CE,; 96 h, la CE;, et la CSEO chez la diatomée d’ eau sdlée
Skeletonema costatum ont pris les vaeurs de 0,031, 0,14 et 0,0064 mg E.A. SAN836H./L,
respectivement. La CEP dans |’ eau (0,019 mg m. a/L) et trois fois supérieure ala CSEO.

Végétaux aquatiques

Chez lalenticule (Lemna gibba), dans |’ éude réalisée avec la matiére active, la CEy, a été
supérieure 20,35 mg E.AA /L et laCSEO aprislavaeur de 0,0039 mg E.AA./L. Commela
concentration environnementale prévue du diflufenzopyr dans |’ eau, ala profondeur de 30 cm,
est de 0,019 mg/L, il existe un risque d effets nocifs sur lalenticule. Dans |’ éude réalisée avec
le mélange de diflufenzopyr et de dicamba (SAN 1269H), la biomasse s est révélée étre
I"indicateur le plus sengble. La CE,; et la CEg, ont prisles vaeurs de 0,0029 et de

0,11 mg E.A. SAN 1269H/L. LaCSEO 14 j aéé calculée 80,0023 mg E.A. SAN 1269H/L.

Effetssur les systémes biologiques de traitement des eaux usées
Aucune éude n’est requise en vertu du régime réglementaire canadien.
Evaluation du risque environnemental

Organismesterrestres

a) Lombric
LLa CSEO chez le lombric (Eisenia foetida) (500 mg diflufenzopyr/kg sol) est 20 x 10 fois
supérieure ala CEP du diflufenzopyr dans le sol (0,025 mg/kg sol). Par conséquent, le
diflufenzopyr n’ exercera pas d effet nocif sur le lombric.

b) Abeille domestique
Le diflufenzopyr fait partie des produits qui sont pratiquement non toxiques pour cette
espéce. Par conségquent, on ne pense pas qu'il aura des effets nocifs sur le.

c) Avifaune sauvage
LaDLg, 14 et laCSEO 14 j caculées dans le cadre de I’ éude sur la toxicité aigué pour le
colin de Virginie ont prisles vaeurs > 1868 et de 1868 mg/kg m. c., respectivement. En
supposant une masse corporelle moyenne de 170 g et une consommation dimentaire
quotidienne de 15,2 g, I’ agent d' évaluation estime a 4,4 x 10° le nombre maxima de jours
qu'il faudrait pour qu’un colin ingére la dose sans effet observable administrée par gavage a
la population gardée au |aboratoire.

LaClg, 8] et laCSEO 8 dérivées desréaultats de I’ éude sur latoxicité par lavoie
dimentaire chez le colin de Virginie ont pris les valeurs > 4608 et de 4608 mg/kg
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d diments, respectivement. Le quotient de risque et |e facteur de Séeurité basés aur la
CSEO prennent les valeurs de 1,03 x 102 et de 9,74 x 107, respectivement.

LaClg, 8] et laCSEO 8 dérivées des résultats de |’ éude par lavoie dimentaire chez le
canard colvert ont prisles vaeurs > 4608 et de 2519 mg/kg d diments, respectivement. Le
quotient de risque et le facteur de sécurité bases sur la CSEO prennent les vaeurs

de 4,19 x 10 et de 1,34 x 103, respectivement.

Compte tenu de ces valeurs, on prévoit que les oiseaux exposés au résidu laissé sur des
sources dimentaires, attribuable a une application unique de diflufenzopyr ala concentration

de 57 g/ha, ne risqueront pas de subir des effets nocifs.

d) Mammiferes sauvages
Les éudes sur latoxicité aigué par lavoie orade montrent que le nombre maxima de jours
gu'il faudrait pour qu'unrat SD al’ &at sauvage ingére la dose de diflufenzopyr sans effet
observable, administrée par gavage ala population gardée au laboratoire, serait de 196 et
de 185 jours pour les maes et pour les femdlles, respectivement. Pour laformulation, ces
valeurs passent a 70 et a 67 jours, respectivement. Par conséguent, on ne pense pas que le

diflufenzopyr aura des effets nocifs sur cette espece.

Des facteurs de séeurité ont été calculés a partir des concentrations correspondant auix
effets cherchés, déterminées dans les études sur latoxicité par les diments et sur le plan de

lareproduction (tableau 6.3).
Tableau 6.3 Facteursde sécurité calculésa partir des concentrations correspondant aux
effets cherchés
Etude Espéce a |’ essai FS (CSEOQ/CEP)

Toxicité dimentaire souris CD-1 169
ra Wistar 121

Toxicité reproduction rat Wistar 48

Pouvoir tératogéne rat Wistar 24
lapin NZW 6
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6.4.2 Organismesaquatiques

6.5

Le crapet arlequin s est révélé étre I’ espéce ichtyenne la plus sensible. Chez cette espéce, la
CSEO 96 h, de 16 mg/L, est 842 fois supérieure ala CEP dans une tranche d’ eau de 30 cm
apres une gpplication directe du diflufenzopyr. Par conséquent, il est peu plausible quele
poisson ait asouffrir de I’ expaosition attribuable & un traitement unique de diflufenzopyr ala dose
de 57 g/ha.

LaCSEO 48 h chez le mysidacé, de 4,4 mg/L, est 232 fois supérieure ala CEP dans une
tranche d’ eau de 30 cm gpres une application directe du diflufenzopyr. Par conséquent, on ne
croit pas que les invertébrés aquatiques aient a souffrir de I’ exposition attribuable a un
traitement unique de diflufenzopyr ala dose de 57 g/ha

LaCSEO 5] chez les dgues bleues d’ eau douce Anabaena flos-aquae et Selenastrum
capricornutum, respectivement, a pris les vaeurs de 0,014 et de 0,0078 mg/L,

respectivement. Chez ladiatomée d’ eaul douce Navicula pelliculosa et chez lalenticule Lemna
gibba, respectivement, laCSEO 5 aprislesvaeurs de 0,003 et de 0,0039 mg/L. Cdles-ci
sont inférieures ala CEP associée au diflufenzopyr dans |’ eau (0,019 mg/L). Par consequent, il
exigte des risques d' effets nocifs sur ces especes.

Les CSEO déerminées pour |’ ague bleue Selenastrum capricor nutum (0,0078 mg/L), pour
ladiatomée d’ eau douce Navicula pelliculosa (0,003 mg/L) et pour lalenticule Lemna gibba
(0,0039 mg/L) sont inférieures ala CEP associée au ruissellement (0,0095 mg/L). Par
consequent, il existe des risques d' effets nocifs sur ces especes dans les mares peu profondes.

Dansle casdelaformulation, laCSEO 5| pour I’ dgue bleue d' eau douce Anabaena
flos-aquae et pour lalenticule Lemna gibba a pris les valeurs de 0,0059 et de

0,0039 mg E.A /L, respectivement. Ces vaeurs sont inférieures ala CEP du diflufenzopyr dans
I’eau (0,067 mgm. a/L). Par conséquent, il existe des risques d’ effets nocifs sur ces especes.

Atténuation desrisques pour I’ environnement

Zonestampons en milieu aquatique

Lacombinaison de I’emploi d' un modele dimenté par les donnéestirées de

Norby and Skuterud (1975) et dela CSEO 14 j (0,0023 mg/L) chez I’ espéce laplus sensible,
Lemna gibba, conduit a recommander I’ adoption d’ une zone tampon de un Métre pour assurer
la protection des organismes aquatiques.

Zonestamponsen milieu terrestre
En seréférant ala CE,5 (formulation) chez le navet, une zone tampon de 16 m et requise pour
assurer la protection des organismes terrestres vulnérables (p. ex., plantations brise-vent).
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7.0

7.1

711

712

Données et renseignements sur |’ efficacité
Efficacité
Usages prévus

Le diflufenzopyr est un herbicide silectif gppliqué en pré- et postlevée pour combattre les
mauvai s herbes latifoliées dans les cultures de mai's de grande culture. Cette nouvele matiere
active e efficace afaible dose. Le diflufenzopyr sera commercidisé aftitre de produit
préméangé contenant du dicamba, une matiére active homologuée au Canada. L’ appdllation
commerciae de ce produit de diflufenzopyr et de dicamba est le Digtinct®. Ce produit contient
20 % de diflufenzopyr et 50 % de dicamba. La garantie totale est de 70 % de matiére active.

Le Diginct® peut étre appliqué au mai's de grande culture aux stades de la préevée, delalevée
(levée aunefedille), de la postlevee hétive (deux atrois feuilles) et de la postievée tardive
(quatre asix feilles), dans|’est du Canada. Le Digtinct® i’ est pas detiné au traitement du mais
sucré ou des grains de semence. L’ gpplication aux stades susmentionnés, sauf acdui dela
prdevéelorsqu’il est recommandé d employer le méange en cuve avec le diméhenamide,
permet de combettre efficacement les latifoliées suivantes : amarante réfléchie, petite herbe a
poux, chénopode blanc, renouée liseron, renouée persicaire et abutilon (celle-ci, au stade
postlevée uniquement).Lorsgu’il est gppliqué aux stades de postlevée hétive ou tardive, on doit
gouter un agent tensio-actif non ionique dans un rgpport volumique (v/v) de 0,25 % et un
méange d' urée liquide et de nitrate d’ ammonium dans un rapport volumique (v/v) de 1,25 %.

On peut méanger en cuve le Digtinct® avec le diméhénamide ala concentration de
1,125 kg m. a/ha pour lutter contre les mauvai ses herbes susmentionnées en plus des
graminées annudles suivantes : sitaire verte, sétaire glauque, digitaire, panic capillaire,
pied-de-coq et panic d' automne.

Moded’action

Le diflufenzopyr est un herbicide agissant par inhibition du trangport des auxines. Il inhibe le
trangport polaire d’ auxines naturelles (acide indolacétique [A.1.A.]) et de composés
synthétiques mimant les auxines comme le dicamba chez | es plantes vulnérables a ce produit.
Cdadonne lieu aune accumulation anormde de I’ A.l1A. et des agonistes auxiniques
synthétiques au niveau des méristémes gpicaux des racines et des tiges, faussant le ddlicat
équilibre auxinique dont dépend la plante pour sa croissance. Lorsgue le diflufenzopyr est
appliqué avec le dicamba, comme ¢ est le cas avec la formulation Digtinct®, il a pour effet

d orienter latrand ocation du dicamba vers les puits mérigématiques. De la sorte, il assurela
lutte contreles mauvaises herbes afaible dose. Les latifoliées vulnérables au Digtinct®
manifestent rapidement et de maniére accentuée des effets hormonaux marqués (p. ex.,
épinadtie). Les symptdmes se manifestent dans les heures suivant le traitement. La plante meurt
ordinairement dans les quelques jours qui suivent.
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Chez le mai's de grande culture, latolérance est atribuable au métabolisme rapide du
diflufenzopyr et du dicamba.

7.1.3 Cultures

Le mai's de grande culture congtitue la seule culture pour laquelle des données ont &é
présentées et qui fait I’ objet d’ alégations.

7.1.4 Efficacité contrelesorganismesnuisibles

Le Digtinct®, employé seul ou méangé en cuve avec le diméthénamide, a &é éudié au moyen
de 72 essais réalises au cours de quatre saisons de croissance, entre 1994 et 1997. Le tableau
suivant indique le nombre d S présentés au regard de chague mauvaise herbe et de chague
stade d’ gpplication.

L es chercheurs ont évaué I’ efficacité du Digtinct® employé seul contre les |atifoliées adventices
annudles. Ils ont évalué I’ efficacité du méange en cuve de Distinct® et de diméthénamide contre
les graminées et |es | atifoliées adventices annuelles pour S assurer que la lutte contre ces
mauvaises herbes ' est pas compromise lorsaue le Distinct® et le diméthénamide sont méangés
en cuve avant leur gpplication. La description des résultats obtenus suit les tableaux.

Tableau 7.1 Sommaire du nombre d’essais correspondant a chacune des allégations et en
fonction des différents stades d’ application - Distinct® seulement

Mauvaise herbe Nombred’essais par stade d’ application Nombre total
. . . d’ essais
Levée Postlevée Postlevée
hétive tardive
Amarante réfléchie 12 17 17 46
Chénopode blanc 14 16 19 49
Petite herbe a poux 7 8 10 25
Renouée liseron 3 5 8 16
Renouée persicaire 4 6 9 19
Abutilon 6 3 4 13
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Tableau 7.2 Sommaire du nombre d’essais correspondant a chacune des allégations et en
fonction des différents stades d’ application - Méange en cuve Distinct® +
diméhenamide

Mauvaise herbe Nombred’essais par stade d’ application Nombretotal
Prélevée Levée Postlevée o' essals
hative
Amarante réfléchie 11 12 8 31
Chénopode blanc 14 14 8 36
Petite herbe a poux 5 7 4 16
Renouée liseron 3 3 1 7
Renouée persicaire 3 4 3 10
Abutilon - 6 3 9
Séaire verte 8 8 8 24
Séaire glauque 4 3 - 7
Digitaire sanguine 5 5 5 15
Pied-de-coq 5 6 6 17
Panic d’ automne 3 2 2 7
Panic capillaire - 2 1 3

7.1.4.1 Application prélevée
Distinct® a 0,200 kg m. a/ha + diméthénamide a 1,125 kg m. a./ha

Amar ante r éfléchie (Amaranthus retroflexus)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 11 essaisrédisés sur un intervalle de 3 ans et a 11 emplacements au Québec et en
Ontario. L’ efficacité moyenne obtenue avec le méange en cuve s et chiffrée a 95 % (nombre
d' essais[n] = 11) entre 14 et 41 jours post-traitement (JPT) et 290 % (n=7) apres 41 JPT.

Note réglementaire - REG99-02 49



Chénopode blanc (Chenopodium album)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 14 essais rédisés sur un intervalle de 3 ans et a 12 emplacements au Québec et en
Ontario. L’ efficacité moyenne obtenue avec le méange en cuve s est chiffrée a93 % (n = 14)
entre 14 et 41 JPT et 292 % (n = 11) apres 41 JPT.

Petite herbe & poux (Ambrosia artemisiifolia)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 5 essais réadisés sur un intervale de 3 ans et a5 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s ext chiffrée a97 % (n=5) entre 14 et
41 JPT et 291 % (n = 2) aprés 41 JPT.

Renouée liseron (Polygonum convolvulus)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 3 essais réaisés sur un intervale de 3 ans et a3 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s ext chiffrée 289 % (n = 2) entre 14 et
41 JPT et 286 % (n = 3) apres 41 JPT.

Renouée persicaire (Polygonum persicaria)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 3 essaisrédisés sur un intervale de 1 an et a 3 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s ext chiffrée a90 % (n=1) entre 14 et
41 JPT et a88 % (n = 2) apres 41 JPT.

Sétaire verte (Setaria viridis)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 8 essais rédisés sur un intervale de 3 ans et & 7 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s ext chiffrée 299 % (n = 8) entre 14 et
41 JPT et 298 % (n = 6) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
seul s et chiffrée 298 % (n = 8) entre 14 et 41 JPT et 299 % (n = 6) apres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas éé entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Sétaire glauque (Setaria glauca)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 4 essais réadisés sur un intervale de 2 ans et a4 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s ext chiffrée 295 % (n = 3) entre 14 et
41 JPT et a76 % (n = 3) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
seul s et chiffreea91 % (n = 3) entre 14 et 41 JPT et a69 % (n = 3) apres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas éé entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.
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Digitaire sanguine (Digitaria sanguinalis)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 5 essais réaisés sur un intervale de 2 ans et a4 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s est chiffrée 299 % (n = 2) entre 14 et
41 JPT et 298 % (n = 4) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
seul s et chiffreea99 % (n = 2) entre 14 et 41 JPT et 298 % (n = 4) apres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas éé entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Pied-de Cog (Echinochloa crusgalli)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 5 essais réadisés sur un intervale de 3 ans et a5 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s est chiffrée 299 % (n = 4) entre 14 et
41 JPT et a99 % (n = 4) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
seul s et chiffrée 296 % (n = 4) entre 14 et 41 JPT et 299 % (n = 4) apres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas éé entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Panic d’automne (Panicum dichotomiflorum)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 3 essais réaisés sur un intervale de 2 ans et a 3 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s et chiffrée a91 % (n = 2) entre 14 et
41 JPT et a88 % (n = 3) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
seul sest chiffreea92 % (n = 2) entre 14 et 41 JPT et 298 % (n = 3) apres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas éé entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

7.1.4.2 Application au stade de la levée
a) Diginct® a 0,200 kg m. a./ha, employé seul

Amar ante r éfléchie (Amaranthus retroflexus)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
12 essais rédisés sur un intervalle de 3 ans et a 10 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 290 % (n = 11)

entre 14 et 41 JPT et a83 % (n=7) aprés 41 JPT.

Chénopode blanc (Chenopodium album)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
14 essais rédisés sur un intervalle de 3 ans et a 10 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée a87 % (n= 12)

entre 14 et 41 JPT et a 76 % (n = 9) apres 41 JPT Puisque les résultats de ces essais ont été
irréguliers plus tard dans la saison de croissance, |’ étiquette recommandera d utiliser le Distinct®
en mélange en cuve avec le diméhenamide pour traiter des populations denses de chénopode
blanc.
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Petite herbe & poux (Ambrosia artemisiifolia)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
7 essais rédisés sur un intervalle de 3 ans et a6 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 296 % (n = 6) entre 14
et 41 PT et 294 % (n = 3) apres 41 JPT.

Renouée liseron (Polygonum convolvulus)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
3 essaisrédisés sur un intervalle de 3 ans et a 2 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Distinct® seulement s est chiffrée 288 % (n = 2) entre 14
et 41 PT et 292 % (n = 2) apres 41 JPT.

Renouée persicaire (Polygonum persicaria)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
4 essaisrédisés sur unintervale de 2 ans et a4 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 294 % (n = 4) entre 14
et 41 PT et 294 % (n = 2) apres 41 JPT.

b) Distinct® a0,200 kg m. a./ha + diméhénamide a 1,125 kg m. a/ha

Amar ante r éfléchie (Amaranthus retroflexus)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 12 essais rédisés sur unintervalle de 3 ans et a 10 emplacements au Québec et en
Ontario. L’ efficacité moyenne obtenue avec le méange s est chiffrée 298 % (n = 12) entre 14
et 41 JPT et a97 % (n = 8) apres 41 JPT.

Chénopode blanc (Chenopodium album)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 14 essais rédisés sur un intervalle de 3 ans et a 10 emplacements au Québec et en
Ontario. L’ efficacité moyenne obtenue avec le méange s est chiffrée 298 % (n = 14) entre 14
et 41 PT et 294 % (n = 11) aprés 41 JPT.

Petite herbe & poux (Ambrosia artemisiifolia)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 7 essais réadisés sur un intervale de 3 ans et a6 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s est chiffrée a98 % (n = 7) entre 14 et 41 JPT
et 294 % (n=4) apres41 JPT.

Renouée liseron (Polygonum convolvulus)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 3 essais rédisés sur un intervale de 3 ans et & 2 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s est chiffrée a 96 % (n = 3) entre 14 et 41 JPT
et a95 % (n = 3) aprées 41 JPT.
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Renouée persicair e (Polygonum persicaria)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 4 essais réadisés sur un intervale de 2 ans et a4 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s est chiffrée 298 % (n = 3) entre 14 et 41 JPT
et 299 % (n=2) apres41 JPT.

Sétaireverte (Setaria viridis)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 8 essais réaisés sur un intervale de 3 ans et a6 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s est chiffrée 298 % (n = 8) entre 14 et 41 JPT
et 296 % (n = 6) apres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhénamide seul S et
chiffreea94 % (n=7) entre 14 et 41 JPT et 296 % (n = 6) apres 41 JPT. L’ efficacité de cet
herbicide n’ a pas é&é entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Sétaire glauque (Setaria glauca)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 3 essais réaisés sur un intervale de 2 ans et a3 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s ext chiffrée 299 % (n = 3) entre 14 et
41 JPT et 296 % (n = 2) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
seul sest chiffreea99 % (n=1) entre 14 et 41 JPT et 295 % (n = 1) apres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas éé entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Digitaire sanguine (Digitaria sanguinalis)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 5 essais réaisés sur un intervale de 2 ans et a4 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s est chiffrée 296 % (n = 5) entre 14 et
41 JPT et a94 % (n = 3) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
seul s et chiffrée a93 % (n =5) entre 14 et 41 JPT et 295 % (n = 3) apres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas éé entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Pied-de Cog (Echinochloa crusgalli)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 6 essais réaisés sur un intervale de 3 ans et a6 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s est chiffrée 299 % (n = 6) entre 14 et
41 JPT et a99 % (n = 4) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
seul s et chiffrée 299 % (n = 3) entre 14 et 41 JPT et 299 % (n = 4) apres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas éé entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Panic d’automne (Panicum dichotomiflorum)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 2 essais réadisés sur un intervale de 2 ans et a 2 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s ext chiffrée a90 % (n=1) entre 14 et
41 JPT et a94 % (n = 2) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
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seul Sest chiffréea76 % (n=1) entre 14 et 41 JPT et 292 % (n = 2) aprés 41 JPT.
L’ efficacité de cet herbicide n' a pas été entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Panic capillaire (Panicum capillare)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 2 essaisrédises sur unintervalle d'un an et a 2 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s et chiffréea99 % (n=1) entre 14 et
41 JPT et 299 % (n = 2) apres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec e diméthenamide
seul sSest chiffréea98 % (n=1) entre 14 et 41 JPT et 299 % (n = 1) aprés 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n' a pas été entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

7.1.4.3 Application postlevée hétive (stade des 2-3 feuilles du mais)

a) Distinct® a 0,200 kg m. a./ha, employé seul

Amar ante r éfléchie (Amaranthus retroflexus)

Les chercheurs ont signadé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
17 essaisrédisés sur un intervalle de 2 ans et a 12 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 296 % (n = 17)

entre 14 et 41 JPT et 289 % (n = 12) apres 41 JPT.

Chénopode blanc (Chenopodium album)

Les chercheurs ont signadé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
16 essais rédlisés sur un intervalle de 2 ans et a 11 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 295 % (n = 16)

entre 14 et 41 JPT et 291 % (n = 14) aprés 41 JPT.

Petite herbe a poux (Ambrosia artemisiifolia)

Les chercheurs ont signadé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
8 essaisréalises sur un intervalle de 2 ans et & 6 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 299 % (n = 8) entre 14
et 41 JPT et 298 % (n = 3) apres 41 JPT.

Renouée liseron (Polygonum convolvulus)

Les chercheurs ont signadé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
5 essaisréalises sur un intervalle de 2 ans et & 3 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 298 % (n = 4) entre 14
et 41 JPT et 297 % (n = 4) apres 41 JPT.
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Renouée persicair e (Polygonum persicaria)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
6 essais réaisés sur un intervalle de 2 ans et a4 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 297 % (n = 6) entre 14
et 41 JPT et 299 % (n = 4) apres 41 JPT.

Abutilon (Abutilon theophrasti)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
3 essaisrédisés sur un intervalle de 2 ans et a 2 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Distinct® seulement s est chiffrée a85 % (n = 3) entre 14
et 41 JPT et a83 % (n = 3) agpres 41 JPT.

b) Distinct® a0,200 kg m. a./ha + diméhénamide a 1,125 kg m. a/ha

Amar ante r éfléchie (Amaranthus retroflexus)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 8 essais rédisés sur un intervale de 2 ans et a6 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s et chiffrée 298 % (n = 8) entre 14 et 41 JPT
et 296 % (n=5) aprés 41 JPT.

Chénopode blanc (Chenopodium album)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 8 essais réaisés sur un intervale de 2 ans et a6 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s est chiffrée 298 % (n = 8) entre 14 et 41 JPT
et a97 % (n = 6) apres41 JPT.

Petite herbe & poux (Ambrosia artemisiifolia)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 4 essaisrédisés sur unintervale d un an et a 3 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s est chiffrée 299 % (n = 4) entre 14 et 41 JPT
et a99 % (n = 3) aprés 41 JPT.

Renouée liseron (Polygonum convolvulus)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans un essai. L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s et chiffréea99 % (n=1)
entre 14 et 41 JPT et 299 % (n = 1) apres 41 JPT.

Renouée persicaire (Polygonum persicaria)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 3 essaisrédises sur unintervalle d'un an et a 3 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s et chiffrée 298 % (n = 3) entre 14 et 41 JPT
et a99 % (n=1) apres41 JPT.
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Abutilon (Abutilon theophrasti)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
3 essaisrédisés sur un intervalle de 2 ans et a 2 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s et chiffrée a83 % (n = 3) entre 14 et 41 JPT
et a8l % (n=3) apres41 JPT

Sétaireverte (Setaria viridis)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 8 essais rédisés sur un intervale de 2 ans et a5 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mélange s est chiffrée a 97 % (n = 4) entre 14 et 41 JPT
et 294 % (n = 3) apres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhénamide seul S et
chiffrée 288 % (n = 3) entre 14 et 41 JPT et 290 % (n = 3) apres 41 JPT. L’ efficacité de cet
herbicide n’ a pas é&é entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Sétaire glauque (Setaria glauca)
Lademondtration suivante est présentée pour confirmer I"alégation al’ effet que le méange en
cuve Didinct® + diméhénamide est efficace contre la sétaire glaugue :

» Lesréalltats présentésindiquent que ce méange a é&é constamment efficace contre cette
espece ad autres stades d’ application.

» Lesréaultats présentés indiquent que I’ efficacité du diméthenamide n' est pas été entamee
par son mélange en cuve avec le Didtinct®.

Cdamontre lavdidité de I dlégation al’ effet que le méange en cuve Didtinct® +
diméthenamide et efficace contre la s&taire glauque.

Digitaire sanguine (Digitaria sanguinalis)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 5 essaisrédises sur unintervalle d'un an et a 3 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s est chiffrée 289 % (n = 3) entre 14 et
41 JPT et a88 % (n = 2) apres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméthenamide
seul sest chiffréea78 % (n=3 entre 14 et 41 JPT et 487 % (n = 2) gpres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n' a pas été entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Pied-de Coq (Echinochloa crusgalli)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 6 essais réadisés sur un intervale de 2 ans et a4 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s est chiffrée 298 % (n = 3) entre 14 et
41 JPT et 297 % (n = 3) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméthenamide
seul s est chiffrée a9l % (n = 3) entre 14 et 41 JPT et 295 % (n = 3) aprés 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n' a pas été entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.
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Panic d’automne (Panicum dichotomiflorum)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans 2 essais réadisés sur un intervale de 2 ans et a 2 emplacements au Québec et en Ontario.
L’ efficacité moyenne obtenue avec le mé8ange en cuve s ext chiffrée a93 % (n = 2) entre 14 et
41 JPT et a89 % (n = 2) gpres 41 JPT. L’ efficacité moyenne obtenue avec le diméhenamide
seul s et chiffreea84 % (n = 2) entre 14 et 41 JPT et 286 % (n = 3) apres 41 JPT.

L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas éé entamée par son mélange en cuve avec le Digtinct®.

Panic capillaire (Panicum capillare)

Les chercheurs ont signaé que ce méange s est réveélé efficace contre cette mauvaise herbe
dans un rédisé en Ontario. L’ efficacité moyenne obtenue avec le méange en cuve s est
chiffreea99% (n=1) entre 14 et 41 JPT et 297 % (n = 1) gpres 41 JPT. L’ efficacité
moyenne obtenue avec le diméhenamide seul s est chiffrée 891 % (n = 1) entre 14 et 41 JPT
et 296 % (n=1) apres 41 JPT. L’ efficacité de cet herbicide n’ a pas été entameée par son
méange en cuve avec le Diginct®.

7.1.4.4 Application postlevée tar dive (stade des 4-6 feuilles du mais)
Distinct® & 0,200 kg m. a./ha, employé seul

Amar ante r éfléchie (Amaranthus retroflexus)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
17 essais rédisés sur un intervalle de 2 ans et a 11 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée a94 % (n= 17)

entre 14 et 41 JPT et 2a96% (n = 12) apres 41 JPT.

Chénopode blanc (Chenopodium album)

Les chercheurs ont signadé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
19 essais rédisés sur un intervalle de 2 ans et a 13 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 295 % (n = 19)

entre 14 et 41 JPT et 298 % (n = 15) aprés 41 JPT.

Petite herbe a poux (Ambrosia artemisiifolia)

Les chercheurs ont signadé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
10 essaisrédisés sur un intervalle de 2 ans et a9 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 298 % (n = 9) entre 14
et 41 JPT et 299 % (n = 6) apres 41 JPT
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Renouée liseron (Polygonum convolvulus)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
8 essais rédisés sur un intervalle de 2 ans et a4 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 296 % (n = 8) entre 14
et 41 JPT et 298 % (n = 6) apres 41 JPT.

Renouée persicaire (Polygonum persicaria)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
9 essais rédisés sur un intervalle de 2 ans et a 6 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée 298 % (n = 9) entre 14
et 41 JPT et 299 % (n = 6) apres 41 JPT.

Abutilon (Abutilon theophrasti)

Les chercheurs ont signaé que ce produit s est révélé efficace contre cette mauvaise herbe dans
4 essaisrédisés sur un intervale d un an et a4 emplacements au Québec et en Ontario.

L’ efficacité moyenne obtenue avec le Digtinct® seulement s est chiffrée a87 % (n = 4) entre 14
et 41 JPT et 296 % (n = 3) apres 41 JPT.

Effets sur lerendement des plantestraitées ou sur les produits de ces plantes, en
termes de quantité ou de qualité

Application prélevée
Distinct® + diméthénamide

Autotd, 7 essais sur le mai's de grande culture ont &é menés aterme jusqu’ alarécolte et les
rendements ont éé évalués afin de détecter tout effet du Distinct® appliqué ala dose requise de
0,200 kg m. a/ha, méange au diméthenamide, en présence de mauvaises herbes. En outre, des
essais pardldesont @ééfatsal,5 et a 2 foisladose recommandée. La dose du diméhenamide
aéégardée a1,125 kg m. a/ha. Les parcdlles traitées ala dose requise de Ditinct® ont eu un
rendement de 129 % en comparaison au témoin. Les parcellestraitéesa 1,5 foisla dose
requise de Digtinct® ont eu un rendement de 137 % en comparaison au témoin. Les parcelles
traitées a 2 foisla dose requise de Digtinct® ont eu un rendement de 140 % en comparaison au
témoin.

Application au stade dela levée (du stade de la levée a celui d’ unefeuille du mais)

a) Distinct® seulement

Autotd, 2 essais sur le mai's de grande culture ont &é menés aterme jusqu’alarécolte et les
rendements ont éé évalués afin de détecter tout effet du Distinct® appliqué ala dose requise de

0,200 kg m. a/ha en présence de mauvaises herbes. En outre, des essais paralléles ont été faits
al1,5 et a2 foisladose recommandée. Les parcelles traitées ala dose requise de Digtinct® ont
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eu un rendement de 106 % en comparaison au témoin. Les parcdlestraitéesa 1,5 foisla dose
requise de Digtinct® ont eu un rendement de 108 % en comparaison au témoin. Les parcelles
traitées & 2 fois la dose requise de Distinct® ont eu un rendement de 108 % en comparaison au
témoin.

b) Distinct® et diméhenamide

Autotd, 4 essais sur le mai's de grande culture ont &é menés aterme jusqu’alarécolte et les
rendements ont éé évalués afin de détecter tout effet du Distinct® appliqué ala dose requise de
0,200 kg m. a/ha, méange au diméthenamide, en présence de mauvaises herbes. En outre, des
essais pardldesont @ééfatsal,5 et a 2 foisladose recommandée. La dose du diméhenamide
aéégardée a1,125 kg m. a/ha. Les parcdlles traitées ala dose requise de Distinct® ont eu un
rendement de 171 % en comparaison au témoin. Les parcellestraitéesa 1,5 foisla dose
requise de Digtinct® ont eu un rendement de 175 % en comparaison au témoin. Les parcelles
traitées a 2 fois la dose requise de Digtinct® ont eu un rendement de 170 % en comparaison au
témoin.

Application au stade de postlevée héative (stade des 2-3 feuilles du mais)
a) Distinct® seulement

Autotd, 6 essais sur le mai's de grande culture ont &é menés aterme jusqu’alarécolte et les
rendements ont éé évalués afin de détecter tout effet du Distinct® appliqué ala dose requise de
0,200 kg m. a/ha en présence de mauvaises herbes. En outre, des essais paralléles ont été faits
al1,5 et a2 foisladose recommandée. Les parcelles traitées ala dose requise de Digtinct® ont
eu un rendement de 122 % en comparaison au témoin. Les parcellestraitéesa 1,5 fois ladose
requise de Digtinct® ont eu un rendement de 126 % en comparaison au témoin. Les parcelles
traitées a 2 foisla dose requise de Distinct® ont eu un rendement de 122 % en comparaison au
témoin.

b) Distinct® et diméthénamide

Autotd, un sur le mai's de grande culture a &é mené aterme jusqu’ alarécolte et les
rendements ont éé évalués afin de déecter tout effet du Distinct® appliqué ala dose requise de
0,200 kg m. a/ha, mélangé au diméhénamide, en présence de mauvaises herbes. En outre, des
essaispardldesont ééefatsal,5 et a2 foisladose recommandée. La dose du diméthenamide
aéé gardée 21,125 kg m. a/ha. Les parcdlles traitées ala dose requise de Distinct® ont eu un
rendement de 110 % en comparaison au témoin. Les parcelles traitées a 1,5 fois la dose
requise de Digtinct® ont eu un rendement de 100 % en comparaison au témoin. Les parcelles
traitées a 2 foisla dose requise de Distinct® ont eu un rendement de 99 % en comparaison au
témoin.

Note réglementaire - REG99-02 59



7.2.4 Application au stade de postlevée tar dive (stade des 4-6 feuilles du mais)
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Distinct® seulement

Autotd, 7 essais sur le mai's de grande culture ont &é menés aterme jusqu’ alarécolte et les
rendements ont é&é évalués afin de déecter tout effet du Distinct® appliqué ala dose requise de
0,200 kg m. a/ha en présence de mauvaises herbes. En outre, des essais paralléles ont ééfaits
al5 e a2 foisladose recommandée. Les parcelles traitées ala dose requise de Distinct® ont
eu un rendement de 131 % en comparaison au témoin. Les parcdlestraitéesa 1,5 foisla dose
requise de Digtinct® ont eu un rendement de 124 % en comparaison au témoin. Les parcelles
traitées a 2 fois la dose requise de Digtinct® ont eu un rendement de 120 % en comparaison au
témoin.

Phytotoxicité pour les plantes visées (hotamment les différents cultivars) ou pour les
produits obtenus des plantes visees

Application prélevée
Distinct® et diméthénamide

Latolérance du mais de grande culture au méange en cuve de Digtinct® et de diméthénamide a
été évaluée dans 14 essais rédlises sur unintervalle de 3 ans et a 12 emplacements au Quebec
et en Ontario. Huit variéés de mais ont &éé mises al’ essal. Le méange en cuve a éé appliqué a
des doses, pour le Distinct®, comprises entre |a dose recommandée sur I’ &iquette, soit

0,200 kg m. a/ha, et 0,400 kg m. a/ha. La dose de diméhénamide a é&é gardée constante a
1,125 kg m. a/ha. Les données recueillies comprennent notamment celles résultant d une
évauation par observation visuelle de latolérance des cultures entre 14 et 41 JPT et & partir de
41 JPT.

Distinct® a 0,200 kg m. a./ha et diméthénamide a 1,125 kg m. a/ha

Lors de 13 essais réalisés sur 3 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 0,4 % (n = 12) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
0,9 % (n = 13) en moyenne a partir de 41 JPT.

Distinct® & 0,300 kg m. a./ha et diméhénamide a 1,125 kg m. a./ha (1,5 x)

Lorsde 13 essais réalises sur 3 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 0,9 % (n = 12) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
1,2 % (n = 13) en moyenne a partir de 41 JPT.

Distinct® a 0,400 kg m. a./ha et diméhenamide a 1,125 kg m. a./ha (2 x)

Lorsde 12 essais réalisés sur 3 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 0,4 % (n = 12) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
1,1 % (n = 1) en moyenne a partir de 41 JPT.
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7.3.2 Application au stade dela levée (delalevée au stade d’une feuille du mais)
a) Distinct® seulement

L a tolérance du mai's de grande culture au Digtinct® a éé évaluée dans 13 essais réadisés sur un
intervale de 2 ans et a 11 emplacements au Queébec et en Ontario. Huit variétés de mai's ont été
misesal’ . Le Didtinct® a é&¢é appliqué a des doses comprises entre la dose recommandée
sur I’ éiquette, soit 0,200 kg m. a/ha, et 0,400 kg m. a/ha. Les données recuelllies
comprennent notamment celles résultant d’ une évauation par observation visudle de la
tolérance des cultures entre 14 et 41 JPT et apartir de 41 JPT.

Distinct® a 0,200 kg m. a./ha

Lors de 13 essais réalisés sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 0,3 % (n = 13) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
0% (n=11) en moyenne a partir de 41 JPT.

Distinct® 20,300 kg m. a/ha (1,5 x)

Lorsde 13 essais réalises sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 0,8 % (n = 13) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
0,4 % (n = 11) en moyenne a partir de 41 JPT.

Distinct® a2 0,400 kg m. a./ha (2 x)

Lorsde 13 essais réalisés sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 0,7 % (n = 13) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
0,3 % (n = 11) en moyenne a partir de 41 JPT.

b) Distinct® et diméthénamide

L atolérance du mai's de grande culture au mélange en cuve de Didtinct® et diméthénamide a &é
évaluée dans 15 essais réadlisés sur un intervalle de 3 ans et a 11 emplacements au Québec et en
Ontario. Huit variéés de mais ont &éé misesal’ . Le méange en cuve a &¢é appliqué a des
doses, pour e Digtinct®, comprises entre |a dose recommandée sur I’ &iquette, soit

0,200 kg m. a/ha, et 0,400 kg m. a/ha. La dose de diméhénamide a é&é gardée constante a
1,125 kg m. a/ha. Les données recueillies comprennent notamment celles résultant d une
évauation par observation visuelle de latolérance des cultures entre 14 et 41 JPT et & partir de
41 JPT.

Distinct® a 0,200 kg m. a./ha et diméthénamide a 1,125 kg m. a/ha

Lorsde 15 essais réalisés sur 3 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 0,4 % (n = 15) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
0,3 % (n = 13) en moyenne a partir de 41 JPT.
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Distinct® & 0,300 kg m. a./ha et diméhénamide a 1,125 kg m. a./ha (1,5 x)

Lorsde 15 essais réalises sur 3 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 1,1 % (n = 15) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
0,3 % (n = 13) en moyenne a partir de 41 JPT.

Distinct® a 0,400 kg m. a./ha et dimé&henamide a 1,125 kg m. a./ha (2 x)

Lorsde 15 essais réalisés sur 3 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 0,7 % (n = 15) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
0,4 % (n = 13) en moyenne a partir de 41 JPT.

Application au stade de la postlevée hétive (au stade des 2-3 feuilles du mais)
a) Distinct® seulement

L a tolérance du mai's de grande culture au Digtinct® a éé évaluée dans 22 essais réadlisés sur un
intervale de 2 ans et a 13 emplacements au Québec et en Ontario. Dix variétés de mais ont éé
misesal’ . Le Didtinct® a é&¢é appliqué a des doses comprises entre la dose recommandée
sur I’ éiquette, soit 0,200 kg m. a/ha, et 0,400 kg m. a/ha. Les données recuelllies
comprennent notamment celles résultant d’ une évauation par observation visudle de la
tolérance des cultures entre 14 et 41 JPT et apartir de 41 JPT.

Distinct® a 0,200 kg m. a./ha

Lors de 22 essais réalisés sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 1,0 % (n = 21) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
0,6 % (n = 14) en moyenne a partir de 41 JPT.

Distinct® a2 0,300 kg m. a./ha (1,5 x)

Lors de 22 essais réalisés sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 2,2 % (n = 21) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
2,0 % (n = 14) en moyenne a partir de 41 JPT.

Distinct® a 0,400 kg m. a/ha (2 x)

Lors de 22 essais réalises sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 2,3 % (n = 21) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
0,7 % (n = 14) en moyenne a partir de 41 JPT.

b) Distinct® et diméhenamide

L atolérance du mai's de grande culture au méange en cuve de Digtinct® et diméhénamide a éé
évaluée dans 9 essaisrédisés sur un intervale de 2 ans et a 8 emplacements au Québec et en
Ontario. Six variétés de mais ont &€ mises al’ essa. Le méange en cuve a été appliqué ades
doses, pour e Digtinct®, comprises entre la dose recommandée sur I’ &iquette, soit
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0,200 kg m. a/ha, et 0,400 kg m. a/ha. La dose de diméhénamide a é&é gardée constante a
1,125 kg m. a/ha. Les données recueillies comprennent notamment celles résultant d une
évauation par observation visuelle de latolérance des cultures entre 14 et 41 JPT et & partir de
41 JPT.

Distinct® a 0,200 kg m. a./ha et diméthénamide a 1,125 kg m. a/ha

Lorsde 9 essaisrédises sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 1,4 % (n = 9) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
3,2 % (n = 9) en moyenne apartir de 41 JPT.

Distinct® & 0,300 kg m. a./ha et diméhénamide a 1,125 kg m. a./ha (1,5 x)

Lorsde 9 essaisrédisés sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 2,5 % (n = 9) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
4,6 % (n = 9) en moyenne a partir de 41 JPT.

Distinct® a 0,400 kg m. a./ha et diméhenamide a 1,125 kg m. a./ha (2 x)

Lorsde 9 essaisrédises sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 3,4 % (n = 9) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
7,2 % (n=9) en moyenne a partir de 41 JPT.

Application au stade de la postlevée tardive (au stade des 4-6 feuilles du mais)
Distinct® seulement

L a tolérance du mai's de grande culture au Digtinct® a éé évaluée dans 19 essais réadlisés sur un
intervale de 2 ans et a 14 emplacements au Québec et en Ontario. Onze variétés de mai's ont
éémisesal’essa. Le Didinct® a été appliqué a des doses comprises entre la dose
recommandée sur I’ étiquette, soit 0,200 kg m. a/ha, et 0,400 kg m. a/ha. Les données
recueillies comprennent notamment celles résultant d une évauation par observation visudle de
latolérance des cultures entre 14 et 41 JPT et a partir de 41 JPT.

Distinct® a 0,200 kg m. a./ha

Lorsde 19 essais réalisés sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 3,0 % (n = 19) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
1,5 % (n = 15) en moyenne a partir de 41 JPT.

Distinct® 20,300 kg m. a/ha (1,5 x)

Lorsde 19 essais réalises sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 4,5 % (n = 19) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
1,5 % (n = 15) en moyenne a partir de 41 JPT.
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7.5

7.5.1

Distinct® a 0,400 kg m. a/ha (2 x)

Lorsde 19 essais réalises sur 2 ans, les chercheurs ont observé des dommages directement
vérifiables sur les plantes cultivées, de 5,6 % (n = 19) en moyenne entre 14 et 41 JPT, et de
2,5 % (n = 15) en moyenne a partir de 41 JPT.

Observations sur des effets secondair es non souhaitables ou non voulus

Effets sur les cultures subséquentes

A ladose maximale de Digtinct®, aucune restriction n'est requise.

Conclusion

L es données communiquées montrent que, lorsqu’il est employé conformément aux
recommandations paraissant sur I" &iquette, le Distinct® peut étre appliqué sur le mais de grande
culture pour combettre certaines latifoliées adventices. 11 peut ére mélangé en cuve avec du
diméthenamide pour lutter auss contre certaines graminées annuelles.

Sommaire

Tableau 7.3 Sommaire

Culture Mais de grande culture

Périodes d’ application 1. prélevée

2. levée (levée a1 feuille)
3. postlevée hitive (2 a 3 feuilles)
4. podtlevée tardive (4 a 6 feuilles)

Produit Didinct®
Dose 285 g/ha
plus agent tensio-actif pour les applications postlevée
additionnel agent non ionique a 0,25 % viv

nitrate d’ ammonium-urée liquide a 1,25 % viv

Efficace contre amarante réfléchie, chénopode blanc, petite herbe a poux, renouée

liseron, renouée persicaire et aoutilon (I’ abutilon, seulement par une
gpplication postlevée)

M élange en cuve avec diméhénamide
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Conclusions générales

A ladose de 285 g/ha, le Distinct® est toléré dans une mesure commerciaement acceptable par
le mai's de grande culture. Il combet I’ amarante réfléchie, le chénopode blanc, |a petite herbe a
poux, larenouée liseron, larenouée persicaire et | abutilon (I’ abutilon, seulement par une
gpplication postlevée). Il peut ére mélangé en cuve avec le diméhenamide pour lutter contre
certaines graminées annuelles.

Les é&udes a court terme sur latoxicité par exposition dimentaire et cutanée sont jugées ére les
plus appropriées al’ évauation du risque professonnd. Les marges d’ exposition cal cul ées sont
adéquates pour les producteurs agricoles comme pour les spécidistes de lalutte antiparasitaire.
L’innocuité du produit est confirmée sur le plan de I’ exposition professionnelle.

Modifications apportées al’ &iquette :

« Porter une chemise a marches longues, un pantalon, des chaussures et des chaussettes pour
méanger, transvaser ou appliquer ce produit. Porter en plus des gants de protection contre les
produits chimiques et du matériel de protection des yeux (masque facia ou verres de Seurité)
pour le mélange et |e transvasement. »

« Attendre 12 heures avant de retourner dans le secteur traité. »

Compte tenu des résultats des essais sur latoxicité aigué, les mots « ATTENTION -
POISON », « ATTENTION - IRRITANT POUR LES YEUX » ET « SENSIBILISANT
POTENTIEL DE LA PEAU » paraissent dans |’ aire d' affichage principae de I’ &iquette.

Les éudes sur le métabolisme chez les végétaux ont éabli que le diflufenzopyr se décompose
rapidement. Aucune concentration du composg initiad n’ a é&é détectée dans les denrées du mais.
Lamajeure partie des RRT setrouvait dans |’ ensilage et le fourrage. A causedela
décomposition rapide du pesticide en M1, le RP est défini comme éant le compose initial et ses
métabolites convertiblesen M 1.

Lesréaultats de |’ essai controlé qui S est déroulé dans|’est du Canadaindiquent que, lorsque le
mai's de grande culture et traité au diflufenzopyr conformément aux directives de I’ éiquette,
aucun résidu (< 0,02 ppm) n'est détecté dans les denrées du mai's au moment de larécolte.

Laméthode proposée d’ anadyse des résidus de diflufenzopyr comprend une étape de
converson du composg initid en M 1. La quantification est réalisée par CG/détection
thermionique (NP) ou par CG/détection SM. La L Q se chiffrea0,01 ppm M1 (0,02 ppm en
équivaent de diflufenzopyr) pour cette méthode. Puisque la masse moléculaire de lafraction
M1 est d environ lamoitié de celle du composginitia, les concentrations de M1 doivent étre
doublées pour exprimer les résultats en équivaent de diflufenzopyr.

Note réglementaire - REG99-02 65



L’EPA aproposé une LMR de 0,05 ppm pour le grain, le fourrage grossier et le fourrage. En
vue d harmoniser lesLMR, I’ARLA propose une LMR de 0,05 ppm pour le grain de mais.

Les éudes sur le métabolisme chez I'anima éablissent que plus de 90 % du diflufenzopyr
ingéré avec les diments est excrété. Les concentrations prévues du résidu dans les denrées
dérivées du maistraité sont inférieures ala L Q. Par extrapolation a partir de la dose 200 x
adminigtrée dansles diments jusqu’ aladose 1 x, on déduit que les RRT dans toutes les
denrées pour animaux d’ @evage ont &é# 0,0005 ppm. Par conséquent, il n'a pas été
nécessaire de procéder a une éude sur I’ dimentation des animaux. 1l ne serait pas nécessaire
de fixer deslimites danslaviande, danslelait et dansles oeufs.

En outre, ces éudes ont indiqué qu'il N'y a pas de nouveaux métabolites importants dans les
plants de mai's, en comparaison aux profils métaboliques chez la chévre, lavolalle ou lerat.

L’ expogtion potentidle au diflufenzopyr dansle régime dimentaire et trés réduite. En
gppliquant une LMR de 0,05 ppm dans le grain et une LMR réglementaire générde de

0,01 ppm pour lestissus animaux (anoter qu'il s agit d’ une concentration de résidu
exagérément forte), les doses journdieres probables chez les adultes, les enfants et les
nourrissons sont toutes inférieures a4 % de laDJA déerminée pour les diments. Dix pour cent
delaDJA aégéattribué al’ eau potable.

Aprés des discussions avec I'EPA, on a prié le demandeur de fournir les éudes suivantes :

» Une étude additionnelle sur le terrain, en conditions terrestres, qui S est déroulée dansla
région productrice de mai's de I’ Ontario ou dans un Etat du nord des E.-U. au sol et au
dimat amilares

» Deséudes sur lavigueur végétative, réalisées avec le Digtinct® et avec laMAQT.

L’EPA exigera des éudes additionnelles conformément a ses propres exigences.
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Liste des abréviations

Liste des abréviations

AlA. acide indolacétique

ADN acide désoxyribonucléique

ALENA Accord de libre-échange nord-américain
ARLA Agence de réglementation de lalutte antiparasitaire
CAS Chemicd Abgtracts Service

CCM chromatographie sur couche mince

CCMH concentration corpusculaire moyenne en hémeaglobine
CEg, concentration entrainant un effet 250 %
CEP concentration environnementale prévue

CG chromatographie en phase gazeuse

CL chromatographie en phase liquide

Clg concentration |é&ae 50 %

CLHP chromatographie liquide a haute performance
CSENO concentration sans effet nocif observable
CSEO concentration sans effet observable

DA dose administrée

DAMM diamétre aérodynamigue moyen en masse
DAR dose aigué de référence

DJA dose journdiere admissible

DJP dose journdiere potentielle

DL, dose |étale 50 %

DMSO diméthylsulfoxyde

DSEO dose sans effet observable

DSENO dose sans effet nocif observable

E-T.G. écart-type géométrique

E.-U. Etats-Unis

EA. équivdent acide

EPA Environmenta Protection Agency

EPM érythrocytes polychromatiques micronucl éés
FS facteur de sécurité

h heures

j jours

JPT jours pogt-traitement

Ko constante d’ adsorption

K ow constante de partage eau-octanol

LMR limite maximale de résidus

LQ limite de quantification

m. a médiére active

m. C. measse corporelle

m.s. masse seche

M1 8-méthyl-5-hydroxy-pyrido(2,3-d)-pyridazine (phtalazinone)
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Liste des abréviations

M2 3 5-difluoroaniline (aniline)

M5 6-((3,5-difluorophényl)carbamoyl)-8-méthyl-pyrido(2,3-d)-5-pyridazinone
(Phtaazinone de carbamoyle)

M6 acide 2-acétylnicotinique (3,5-difluoroaniline)

M8 meéthyl-N-(3,5-difluorophényl)carbamate

M9 8-méthylpyrido[ 2,3-d]pyridazine-2,5(1H,6H)-dione (2-céto-M 1)

M10 8-hydroxymeéthyl-5(6H)-pyrido[ 2,3-d] pyridazinone (8-hydroxyméthyl-M1)

M19 8-hydroxyméthylpyrido[ 2,3-d] pyridazine-2,5(1H,6H)-dione

M20 glucoside de M19

MAQT matiére active de qudité technique

n nombre d' essas

NZW New Zedand White

PAB produits agricoles bruts

PHED Pesticide Handler Exposure Database

pK, constante de dissociation

ppm parties par million

PWDH Rirbright White Dunkin Hartley

RP résidu préoccupant

RRT résidu radioactif total

SD Sprague Dawley

SM spectrométrie de masse

SNC systéme nerveux centra

SNP systéme nerveux périphérique

TDg, temps de dégradation a 50 %

viv rapport pondérd volume/volume

VGM volume globulaire moyen
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Annexe |

Annexe |

Sommaire desrésultats des éudes toxicologiques sur le diflufenzopyr

Métabolisme- MAQT (diflufenzopyr)

L es chercheurs ont administré a des spécimens males et femelles de rats Wistar une faible dose intraveineuse
unique (1,0 mg/kg de masse corporelle [m. c.]), une faible dose orale unique (10,0 mg/kg m. c.), uneforte dose orale
unique (1000 mg/kg m. ¢.) ou 15 faibles doses quotidiennes par voie orae (10,0 mg/kg m. c.) de diflufenzopyr pur a
98 % ou plus. Chaque groupe comptait 10 ou 15 rats de chaque sexe. Le diflufenzopyr était radiomarqué en
position [phényl-U-1C] ou [pyridinyl-4,6-1“C]. Avant |’ administration des doses, |es chercheurs ont canuléle
canal cholédoque de cing rats de chaque sexe dans tous les groupes sauf celui avec des doses répétées. Ces
animaux ont été sacrifiés au bout de 48 h aprés |’ administration de I’ herbicide. Des 10 autres rats (non canul és) par
sexe et par groupe, cing ont été sacrifiés au bout de 24 h aprés |’ administration de I’ herbicide, les cing derniersau
bout de 72 h.

Aprés une application par voie orale de diflufenzopyr, il y avait une moindre part, en pourcentage, de ladose
administrée (DA) excrétée dans |’ urine (20-44 %) et une plus grande part excrétée dans les féces (49-79 %), en
comparaison des résultats obtenus ala suite de I’ administration intraveineuse de I herbicide (61-89 % dans
I’urine). Celaindique que le diflufenzopyr est absorbé seulement en partie aprés |’ administration orale de ladose.
L e sexe des sujets, la quantité administrée et les prétraitements ont eu peu d' effet sur le profil d’ excrétion. Chez
tous ces groupes, de 3a19 % de laDA aété récupéré danslabile; celaindique que la voie entérohépatique
contribue al’ éimination du diflufenzopyr. Cet herbicide a une demi-vie d’ environ 5,3 26,9 h chez tous les groupes
aqui on administre |’ herbicide par lavoie intraveineuse ou par lavoie orale en une seulefois, et de 7,7a10,8 h
chez tous les groupes a qui on administre I” herbicide par le voie orale en doses répétées.

Lediflufenzopyr ne s est pas accumul € dans les tissus. Le résidu radioactif total (RRT) ne correspondait qu’a
moins de 3 % delaDA chez tous les groupes. C’ est dans |e sang, les érythrocytes et |e sérum que le taux du
résidu était le plus élevé, chez les sujetsaqui on avait administré I” herbicide marqué sur le noyau phényle, et dans
lefoie et lesreins chez les sujets aqui on avait administré I herbicide marqué sur le noyau pyridinyl.

L’analyse du RRT extrait del’ urine, desféces et dela bileindique que la majeure partie est constituée de
diflufenzopyr non transformé. On trouve en plus de petites quantités des produits d’ hydrolyse suivants : 8-
méthyl-5-hydroxy-pyrido(2,3-d)-pyridazine (M 1), 6-((3,5-difluorophényl)carbamoyl)-8-méthyl-pyrido(2,3-d)-
5-pyridazinone(M5); et de |’ acide 2-acétylnicotinique (M6), et des produits d’ hydroxylation 8-méthylpyrido[2,3-
d]pyridazine-2,5(1H,6H)-dione (M9), 8-hydroxyméthyl-5(6H)-pyrido[ 2,3-d] pyridazinone (M 10) et 8-
hydroxyméthylpyrido[2,3-d] pyridazine-2,5(1H,6H)-dione (M 19) dans |es matiéres excrétées.

Etude

Espece/souche et
doses

DSEO/DSENO
mg/kg m. c. par jour

Organescibles, effets significatifs,
commentaires

Etudesur latoxicité aigué- MAQT (diflufenzopyr)

Orde Rat, SD, 5/sexe, DL, > 5000 mg/kg Observations cliniques : horripilation,
5000 mg/kg m. c. m. C. paleur, dosvo(té, fecesliquides.
Faibletoxicité.
Cutanée Lapin, SD, 5/sexe, DL, > 5000 mg/kg Erythéme, de | égérement a bien défini,
5000 mg/kg m. c. m. C. chez tous | es sujets; récupération au

jour 9.
Faibletoxicité.
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peau (méthode
Buehler modifiée)

White Dunkin Hartley.
Substance
administrée: 60 %
(0,5 g) pour
I’induction; 50 %

(0,5 g) pour la
provocation. Données
deréférence pour les
témoins positifs avec
"*-hexylcinnamal dé-
hyde a 85 %.

Etude Espece/souche et DSEO/DSENO Organescibles, effets significatifs,
doses mg/kg m. c. par jour commentaires
Respiratoire Rat, SD, 5/sexe, Clg,> 2,93 mg/L Diameétre aérodynamique moyen en
2,93 mg/L masse (DAMM) = 3,5 um; écart-type
géométrique (E.-T.G.) = 2,2
77 %<7 um; 36 %< 3,5um. Pasde
signe clinique de toxicité.
Faibletoxicité.
Irritation delapeau | Lapin, NZW, 6 méles, PIS=0,00 Non irritant
dosede0,59
Irritation des yeux Lapin, NZW, 6 males, MAS=7,3 Trés peu irritant
dosede 0,1 mL (30 mg)
Sensibilisation dela | Cobaye, Pirbright Lasubstance N’ est pas un sensibilisant.

administrée était trés
peuirritanteala

concentration de 60 %.

Pasdesigned une
sensibilisation.

L estémoins positifs
ont été sensibilisés.
Celamontre que

I” épreuve est sensible.

Toxicitéaigué - formulation (Distinct®)

Orde Rat, SD, 5/sexe, 1260, DL, (mg/kgm. c.) : Observations cliniques : horripilation,
2000 et 3200 mg/kg Mées: 1600 (1200- manque de stabilité, ralentissement
m. C. 2100) desréflexes, |éthargie, paleur, dos
Femelles: 2100 (1600- vo(té, port anormale, prostration,
2800) salivation plusintense, coloration
Combiné: 1800 (1500- | brun rougeétre de labouche et du nez.
2200) Légeretoxicité.
Recommandation sur I’ étiquette :
«ATTENTION - POISON »
Cutané Lapin, SD, 5/sexe, DL, > 5000 mg/kg Erythéme, de |égérement a bien défini,
5000 mg/kg m. c. m. C. et oedémes sur tous les sujets;
récupération entre 10 et 14 jours pour
I’ oedéme. Les érythémes ont persisté
jusqu’ au jour 14. Desquamation, tous
leslapins, entrelesjours 4 et 14.
Faibletoxicité.
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peau (méthode
Buehler modifiée)

White Dunkin Hartley.
Substance
administrée: 40 %
(0,5 g) pour
I’induction; 20 %
(0,5g) pour la
provocation. Données
deréférence pour les
témoins positifs avec
"*-hexylcinnamal dé-
hyde a 85 %.

administrée était tres
peuirritanteala
concentration. de

40 %. Réaction
positive chez 95 % des
sujetsal’ essal par
provocation.
Lestémoins positifs
ont été sensibilisés.
Celamontre que

I’ épreuve est sensible.

Etude Espece/souche et DSEO/DSENO Organescibles, effets significatifs,
doses mg/kg m. c. par jour commentaires
Respiratoire Rat, SD, 5/sexe, Clg > 5,34 mg/L DAMM =35um, E-T.G.=23
2,93 mg/L
fourrure mouillée sur le museau et
taches faciales brunes, joursO et 1.
Faibletoxicité.
Irritation delapeau | Lapin, NZW, 6 méles, PIS=15 Légerement irritant.
dosede0,59g
Irritation des yeux Lapin, NZW, 6 méles, MAS=19,7 Modérément irritant.
dose de 0,1 mL (30 mg) Recommandation sur I’ étiquette :
«ATTENTION - IRRITANT POUR
LESYEUX »
Sensibilisation dela | Cobaye, Pirbright Lasubstance Sensibilisant pour la peau.

Recommandation sur I’ étiquette :
« SENSIBILISANT POTENTIEL DE
LA PEAU »

Exposition a court terme- MAQT (diflufenzopyr)

cutané 21 a24 jours

Lapin, NZW, 5de
chaque sexe par
groupe, 0, 100, 300 et
1000 mg/kg m. c. par
jour.

DSEO = 1000 mg/kg
m. C. par jour.

Aucun effet systémiqueliéau
traitement, peu importe la dose.
I'rritation cutanée topique atoutes les
doses utilisées.

Régime dimentaire
90 jours

Souris, CD-1, 10 de
chaque sexe par
groupe, 0, 350, 1750,
3500 et 7000 ppm
(équivaant a0, 58,
287, 613 et 1225, et 40,
84, 369, 787 et

1605 mg/kg m. c. par
jour chez lesméles et
lesfemelles,
respectivement).

DSEQO = 7000 ppm
(1225 et 1605 mg/kg
m. c. par jour chez les
méles et lesfemelles,
respectivement).

Aucun effet lié au traitement, peu
importe ladose utilisée.
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Etude

Espece/souche et
doses

DSEO/DSENO
mg/kg m. c. par jour

Organescibles, effets significatifs,
commentaires

Régime alimentaire
90 jours

Rat, Wistar, 10 de
chaque sexe par
groupe. 0, 1000, 5000,
10000 et 20 000 ppm
(équivalant 40, 60,8,
352, 725 et 1513, et 40,
72,8,431, 890 et 1750
mg/kg m. c. par jour
chez lesméleset les
femelles,
respectivement). Dix
autres sujets de
chaque sexe ont été
attribués aux groupes
de 0 et de 20 000 ppm
pour une période de
récupération de

4 semaines.

DSEO = 5000 ppm (352
et 431 mg/kg m. c. par
jour chez lesméles et
lesfemelles,
respectivement).

10 000 et 20 000 ppm : gain réduit de
m. c. et efficacité alimentaire diminuée.
Fréguence accrue de macrophages
spumeux dans les poumons.

20 000 ppm : Fréquence accrue de cas
d’ atrophietesticulaire.

Apres|lapériode de récupération de

4 semaines, |es macrophages spumeux
et | atrophie étaient toujours observés
chez |e groupe de 20 000.

Régime dimentaire
90 jours

Chien, Beagle, 4 de
chaque sexe par
groupe. 0, 1500, 10 000
et 30 000 ppm
(équivalant a0, 58, 403
et 1121, et 40, 59, 424
et 1172 mg/kg m. c. par
jour chez lesméles et
lesfemelles,
respectivement).

DSEO = 1500 ppm
(58 mg/kg m. c. par
jour)

10 000 et 30 000 ppm : hyperplasie
érythrocytaire au niveau delamoelle
osseuse et hématopoiese
extramédullaire au niveau hépatique,
dépdts d’ hémosidérine dans les
cellules du Kupffer.

30 000 ppm : ralentissement du gain de
masse corporelle et dela
consommation d’ aliments, anémie
régénérative, hématopoiese
extramédullaire au niveau pulmonaire,
nodules lymphatiques et rénaux,
absence de moelle adipeuse jaune et
hyperplasie urothéliae et cystite.

Régime alimentaire

Chien, Beagle, 4 de

DSEO =750 ppm

7500 et 15 000 ppm : hyperplasie

52 semaines chaque sexe par 26 mg/kg par jour) érythrocytaire au niveau delamoelle
groupe, 0, 750, 7500 et osseuse, dépdts d’ hémosidérine dans
15 000 ppm (équivalant lesreins, lefoie et larate; réticul ose,
a0, 26,299 et 529, et a ralentissement du gain de masse
0, 28, 301 et 538 mg/kg corporelle et del’ utilisation d' aiments
m. C. par jour chez les (femelles seulement).
méles et lesfemelles,
respectivement).
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Etude

Espece/souche et
doses

DSEO/DSENO
mg/kg m. c. par jour

Organescibles, effets significatifs,
commentaires

Exposition & court ter

me - formulation (Distinct®)

Cutanée 21224
jours

Lapin, NZW, 5de
chaque sexe par
groupe, O, 10, 30 et
100 mg/kg m. c./jour

DSEO = 100 mg/kg
m. c./jour

Aucun effet systémiqueliéau
traitement, peu importe la dose.

I'rritation cutanée topique observée a
toutes les doses utilisées.

Toxicité chronique et pouvoir oncogéne- MAQT (diflufenzopyr)

Régime alimentaire
78 semaines

Souris, CD-1, 60 de
chaque sexe par
groupe, 0, 700, 3500 et
7000 ppm (équivalant &
0, 100, 517 et 1037, et &
0, 98, 500 et

1004 mg/kg m. c. par
jour chez lesméles et
lesfemelles,
respectivement).

Effets chroniques:

Méles, DSEO =
7000 ppm (1037 mg/kg
m. C. par jour)

FemellesDSENO =
7000 ppm (1004 mg/kg
m. C. par jour)

Oncogénécité :

DSEO : 7000 ppm (1037
et 1004 mg/kg m. c. par
jour chez lesméles et
lesfemelles,
respectivement).

Maéles: aucun effet lié au traitement,
peu importe la dose.

Femelles: 47000 ppm : 1éger
ralentissement du gain en poids
durant |a deuxiéme année de I’ étude.

Aucun effet oncogéne, peu importe la
dose

Régime dimentaire
104 semaines

Rat, Wistar, 72 de
chaque sexe par
groupe. 0, 500, 1500,
5000 et 10 000 ppm
(équivadant a0, 22, 69,
236 et 518, et 40, 29,
93, 323 et 697 mg/kg
m. c. par jour chez les
males et les femelles,
respectivement).

Effets chroniques:
DSENO : 5000 ppm
(236 et 323 mg/kg m. c.
par jour chez lesmales
et lesfemelles,
respectivement).

Oncogénécité :

DSEQO : 10 000 ppm
(518 et 697 mg/kg m. c.
par jour chez lesméles
et lesfemelles,
respectivement).

1500 et 5000 ppm : l1éger
ralentissement du gain en poids
durant ladeuxiéme année de I’ étude
(laréduction atteignant un maximum
de seulement 10 %; pas d’ effet
nuisible).

10000 ppm : ralentissement du gain en
poids pendant toute la durée de
I étude.

Aucun effet oncogéne, peu importe la
dose

Note réglementaire - REG99-02

73



Annexe |

Etude

Espece/souche et
doses

DSEO/DSENO
mg/kg m. c. par jour

Organescibles, effets significatifs,
commentaires

Toxicitésur leplan du

développement et delareproduction - MAQT (diflufenzopyr)

Sur 2 générations, 2
portéesdansla
génération P, 1
portée dans la
génération F,

Rat, SD, 26 de chague
sexe par groupe, 0, 500
2000 et 8000 ppm
(équivalant a0, 27,3,
1131 et 466,2 et 40,
42,2,1759 et 742,0
mg/kg m. c. par jour
chezlesméleset les
femelles,
respectivement).

Effets systémiques:
DSENO = 2000 ppm
(1131 et 175,9 mg/kg
m. c. par jour chez les
méles et lesfemelles,
respectivement).

Effetssur la
reproduction : DSEO :
2000 ppm (113,1 et
175,9 mg/kg m. c. par
jour chez lesméles et
lesfemelles,
respectivement).

2000 ppm : 1éger ralentissement du
gain en poids, males P avant la
période d’ accouplement seulement.

8000 ppm : ralentissement du gain en
poids et consommation accrue
d’aliments, générations P et F, avant
I’ accouplement, les deux sexes, et
chez lesfemelles P et F durant la
gestation.

2000 et 8000 ppm : |égére hausse dela
masse des vésicules séminales, un
effet non nuisible étant donné

I’ absence de toute autre observation
macroscopique ou histopathol ogique.

8000 ppm : ralentissement du gain en
poids (F,a); poids inférieur des sujets
vivants alanaissance et indices de
viabilité inférieurs; hausse des pertes
pré-périnatales (génération F,);
nombre accru de nains (F,a et F,b).

Tératogénécité (par
gavage)

Rat, SD, 25 par
groupe, 0, 100, 300 et
1000 mg/kg m. c. par
jour

DSENO sur lesmeéres:
1000 mg/kg m. c. par
jour

DSENO aur le
développement :
1000 mg/kg m. c. par
jour

1000 mg/kg m. c. par jour : léger
ralentissement du gain en poids
durant les 3 premiersjours de

I’ application de la dose seulement
(pas statistiquement significatif).

1000 mg/kg m. c. par jour : fréquence
accrue de corps sternaux
incomplétement ou non ossifiés.

Aucun effet tératogéne, peu importe
ladose.
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Etude

Espece/souche et
doses

DSEO/DSENO
mg/kg m. c. par jour

Organescibles, effets significatifs,
commentaires

Tératogénécité (par
gavage)

Lapin, NZW, 20 par
groupe, 0, 30, 100 et
300 mg/kg m. c. par
jour

DSEO sur lesméres:
100 mg/kg m. c. par
jour

DSEO aur le
développement :
100 mg/kg m. c. par
jour

300 mg/kg m. c. par jour : mortalité,
avortements, perte de poids et
consommation alimentaire réduite
durant la période d’ application dela
dose, féces anormales.

300 mg/kg m. c. par jour : fréquence
accrue des avortements.

Aucun effet tératogene, peu importe
ladose.

Mutagénécité- MAQT (diflufenzopyr)

Salmonella, S. thyphimurium-TA | 0, 333,667, 1000, 3330, | Négatif
épreuve d’ Ames 98, TA 100, TA 1535, 6670, 10 000 pg/boite,

TA 1537 et TA 1538 +39
Celules Cellules murines 0,05,0,1,05,08, 1,0, Négatif
mammiféres, L5178Y (TK+/-) de 12,14,15,16,18,20
épreuve de mutation | lymphome en culture e 3,0mg/mL, + S9
de genesin vitro
Essai Lymphocytes humains | 100, 250, 500, 750, Négatif
cytogénétique, in en culture 1000 pg/mL
vitro
Essai non planifié Hépatocytes de rat 0,5,0, 10,0, 25,0, 50,0, Négatif
sur lasynthése 100, 250 pg/mL + S9
d ADN invitro
Epreuve Souris, ICR 0, 500, 1667, Négatif
cytogénétique 5000 mg/kg m. c.,
(micronoyau) chez sujets sacrifiés a 24, 48
des mammiféres, et 72 h aprés
épreuvein vivo I"application dela

dose.

Neurotoxicité- MAQT (diflufenzopyr)

Orale aigué, par
gavage

Rat, Crl:CD BR, 10 de
chaque sexe par
groupe, 0, 125, 500,
2000 mg/kg m. c.

DSEO = 2000 mgkg
m. C.

Aucun effet lié au traitement, peu
importe ladose.
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Etude

Espece/souche et
doses

DSEO/DSENO
mg/kg m. c. par jour

Organescibles, effets significatifs,
commentaires

Régime alimentaire
13 semaines

Ret, Crl:CD BR, 10de
chaque sexe par
groupe, 0, 25, 75, 1000
mg/kg m. c.

DSEO =75 mg/lkgm. c.
par jour

1000 mg/kg m. c. par jour :
ralentissement du gain en poids et
efficacité alimentaire réduite.

Aucun effet neurotoxiquelié au
traitement n’ a été observé, peu
importe ladose.

100 x.

100 x.

Recommandation en ce qui concerne laDJA : 0,26 mg/kg m. c. par jour, valeur établie selon laplusfaible DSEO,
soit 26 mg/kg m. c. par jour dans|’ étude chronique chez lerat, et avec application d’ un facteur de sécurité de

Recommandation pour laDAR : 1,00 mg/kg m. c. par jour, valeur établie selon laplusfaible DSEO, soit
100 mg/kg m. c. par jour dans|’ étude tératol ogique chez le lapin, et avec application d' un facteur de sécurité de
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