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Hexaconazole

La matiere active hexaconazole et la préparation commerciae fongicide Proseed, pour le traitement des
semences contre des maladies du blé et de I’ orge, sont soumises au processus d’ homol ogation en vertu
del’article 13 du Reglement sur les produits antiparasitaires.

L’ Agence de réglementation de la lutte antiparasitaire (ARLA) aterminé son évauation de

I’ hexaconazole et du Proseed. La matiére active avait d§ja éé soumise au processus d” homologation au
Canada [projet de décision réglementaire PRDD95-01, Agent de préservation du bois a base

d’ hexaconazole (Passport™), 18 ao(it 1995].

Ce document fournit un sommaire des données examinées en fonction du traitement de semences, aingd
gue la démarche logique derriére I’ homol ogation du fongicide Proseed et de la métiere active de qudité
technique, hexaconazole, en vertu de I’ article 13 du Reglement.

L’ ARLA prendra connaissance des commentaires écrits relatifs a cette proposition jusgue 45 jours
passe |la date de publication de ce document.
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Avant-propos

Ce document réglementaire propose I’ homol ogation de la préparation commerciae Proseed, fongicide
a base d' hexaconazole, pour lutter contre certaines maladies du blé et de I’ orge. 1l explique en d&tail la
démarche scientifique qui sous-tend I’ homologetion. La matiére active, I hexaconazole, et un triazole
fongicide. Le Proseed peut étre appliqué sur la semence a de trés faibles doses (1,5 g m.a/100 kg de
Semences).

L’ hexaconazole contient des contaminants en faible concentration qui sont des substances figurant sur la
liste des substances de voie 1 de la Palitique de gestion des substances toxiques (PGST). En 1995,
I’ARLA apublié un projet de décison réglementaire (PRDD95-01) traitant de I’ examen de

I” hexaconazole et de son emploi pour la préservation du bois. La réaction publique a ce document a é&é
teintée en partie de préoccupations relatives al’ émisson possible de substances de voie 1, dont il est
prévu qu' elles seront pratiquement diminées. Une évauation du risque associé ala préservation du bois
amontré que les émissions de contaminants seraient inférieures aLx doses mesurables. Toutefois, &
cause d'autres problémes avec ce profil d’emploi, I’ examen des produits utilisés pour traiter le bois
demeure en cours.

Ce document résume les résultats de I examen de la demande d’ homologation de I hexaconazole
comme traitement des semences de cé&réales, notamment de I’ évauation du risque associ€ aux
contaminants conformément ala Sratégie de I’ ARLA concernant la mise en oeuvre de la politique
de gestion des substances toxiques (directive d homologation Dir99-03). S I’ homologation est
accordée, ce serala premiére fois en Amérique du Nord qu’ un usage agricole de |’ hexaconazole est
homologué.
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La matiere active, ses propriétés et ses usages; classification proposée
et projets d’ éiquette

Description dela matiere active et de la préparation qui la contient

Matiére active : hexaconazole

Utilité : fongicide

Nom chimique

(Union internetionae de chimie

pure et appliquée) : (RS)-2-(2,4-dichlorophényl)-1-(1H-1,2,4-triazol - 1-
yl)hexan-2-ol

Nom chimique

(Chemica Abdtracts

Service) (CAS) : ""-butyl-**-(2,4-dichlorophényl)-1H-1,2,4-triazole-1-
éthanol

Numéro CAS: 79983-71-4

Pureté nomindedelam.a : 90 %

Nature des impuretés d’ importance toxicologique, environnementae ou autre :

Ce produit contient en faible concentration un groupe de composés faisant partie de laliste des
substances toxiques de lavoie 1 de la PGST.

Cing échantillons ont éé andysés pour trouver des polychlorodibenzodioxines et des
polychlorodibenzofuranes. La concentration totale des tétrachl orodibenzodioxines (TCDD)
alait de non détectable 22300 x 102, celle des térachl orodibenzofuranes (TCDF) de 520 a
3300 x 102, De I’ octachlorofurane a été trouvé dans un échantillon ala concentration de

270 x 102, Toutefois, la substitution aux positions 2,3,7,8 n’ a &¢é observée sur aucune dioxine
et sur seulement deux furanes. Ce sont les isoméres chlorés en 2,3,7,8 qui sont jugés étre
toxicologiquement significatifs et qui paraissent sur laliste des substances de lavoie 1.

Les substances figurant sur laliste de lavoie 1 qui sont trouvées dans I hexaconazole sont le
2,3,7,8-TCDF, danstrois des cinq échantillons, et I’ octachlorofurane dans un échantillon. Dans
ces andyses, lalimite de détection (LD) de chacun des isomeres a éé déterminée dans chacun
des échantillons. Presque toutes les LD se situaient entre 5 et 20 x 102, La concentration la
plus devée qui a été trouvée &ait cdlle du 2,3,7,8-TCDF dans un échantillon, soit 76 x 1022,
C' est I équivalent toxicologique (EQT) de 7,6 x 10* de 2,3,7,8-TCDD. L’ octachlorofurane a
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1.2

éé trouvé ala concentration de 270 x 1022, C'est I’ équivalent de 0,027 x 102 de
2,3,7,8-TCDD. Ces dire qu'il contribue peu aux contaminants totaux toxicol ogiquement
préoccupants. Se reporter aux sections 4.2, 5.2.6, 6.4.3 et 8.0 pour | interprétation de ces
résultats en fonction de la santé humaine et de I’ éat de I’ environnement.

Lateneur en microcontaminants observeée dans la matiére de qualité technique (MAQT) et
proche dela LD de la méthode d’ analyse. La préparation commerciae Proseed contient a
peine 0,56 % de laMAQT. Par conségquent, la concentration des microcontaminants serait
probablement trop faible pour qu’ on puisse la détecter.

Formule moléculaire C,4H,ClLN;O
Masse moléculaire : 314,2
Formule développée : OH
C|4Q—li—(CHz)3CH3
H>
cl |
-
N
COMPOSE racémique

Propriétés physico-chimiques de la matiére active

Tableau 1.1 Produit de qualitétechnique: hexaconazole, propriétésdela MAQT, sauf s

indiqué matiere active pure (MAP)

Propriétés Résultats Commentair es

Couleur et état physique Solide brun péle

Odeur Sans odeur

Plage des températures de fusion 110-112°C

Plage des températures sans objet

d ébullition

Densité 1,29g/mL a25°C

Pression de vapeur 1,4 x 107 mm Hg (220 °C) Non volatil. La concentration du
résidu risgque peu de diminuer par
volatilisation.

Constante d’' Henry 1/H =748 x 10° Non volatil apartir des sols

K = 3,5 x 10* Pam® mole* humides ou de la surface de I’ eaul
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Propriétés

Spectre d’ absorption dans
I’ ultraviolet/visible (MAP)

Résultats

8 nm 0 (LM tem?)
220 10 280

263 197

270 222

279 159

Commentaires

Stable alalumiére du soleil.

L’ absorption maximalede ' UV se
fait 2220 nm, et le rayonnement
danslarégion delalumiére solaire
naturelle (> 290 nm) n' est pas
absorbé.

Solubilité dans|’eau & 25 °C

17mgm.a/L apH 5,1
18 mgm.a/L apH 6,5

Peu soluble dans |’ eau.

Solubilité dans des solvants
organiquesa 20 °C

Solvant Solubilité (g/L)
méthanol 246,0
acétone 164,0
dichloromet 336,0
toluéne 59,0
acétate d' éthyle 120,0
hexane 0,8

Soluble dans les solvants
organiques, particulierement ceux
qui sont plus polaires.

Coefficient de partition
eau-octanol (K,,,)

LogK,, = 3,9 (220 °C)

Révele un potentiel d’ absorption et
d’accumulation dans le biote.

Constante de dissociation

pK,=23x05a25°C (Méme
valeur que pour le 1,2,4-triazol€)

Se dissocie et existe sous forme
d'ion négatif a des pH courants
dans |’ environnement (pH 5 a9)

Propriétés oxydantes

N’ est pas une substance oxydante
ou réductrice

Stabilité al’ entreposage

Stable dans les conditions
ambiantes pendant au moins
29 mois.
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Tableau 1.2 Préparation commerciale : Proseed (pour letraitement fongicide des semences)

13

Propriétés Résultats

Couleur Rouge

Odeur Modérée de solvant
Etat physique Liquide

Type de formulation Suspension
Garantie 0,5 %, nominde
Matériau et description Pagtique

du contenant

Dengté 1,051 g/mL a25°C

pH d' une disperson a Non disponible
1%dansl’eaua20 °C

Stahilité al’ entreposage Stable pendant au moins un an

Exploshilité Non explogf

Détailsrelatifs aux usages et autres renseignements

L’ hexaconazole est homologué atitre de fongicide foliaire pour les cérédes, leslégumes et les
fruits (principalement de vergers) en Europe e ailleurs. || ' est pas homologué aux Etats-Unis.
Au Canada, lamatiére active a é&é présentée la premiere fois pour homologation en 1988, pour
lapréservation du bois. En 1995, I’ ARLA a publié un projet de décison réglementaire
(PRDD95-01) traitant de I’ examen de I’ hexaconazole et de son emploi pour la préservation du
bois. Laréaction publique a ce document a été teintée en partie de préoccupations relatives a
I’émission possible de substances de voie 1, dont il est prévu qu' éles seront pratiquement
éliminées. Une évauation du risque associ€ ala préservation du bois a montré que les émissons
de contaminants seraient inférieures aux doses mesurables. Toutefois, a cause d' autres
problemes avec ce profil d emploi, I’ examen des produits utilisés pour traiter le bois demeure
en cours. S I’homologation est accordéeici, ce serala premiere fois au Canada qu’ un usage
agricole de I’ hexaconazole est homologué.

L’ hexaconazole est un fongicide de type triazole. Ce groupe de composés a généralement des
effets systémiques dans les plantes et interfere avec la biosynthese des stérols nécessaires au
bon fonctionnement des membranes de I’ organisme pathogéene fongique. Le Proseed, dont
I"’homologation est demandée, est une suspension fluide contenant 0,5 % d’ hexaconazole.
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2.0
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2.3

231
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Le Proseed est un produit a utiliser sur les cérédes pour utter contre le charbon nu du blé, le
charbon nu et le charbon couvert de I’ orge, aing que pour réprimer le piétin commun du blé. 1l
peut étre appliqué araison de 75 mL/25 kg de semences (1,5 g hexaconazole/100 kg de
semences) dans les ingdlations commercides de traitement des semences ou dans le matériel
de méange alaferme. Au moment du traitement, le produit et les semences devraient ére &
une température supérieure a0 °C. Il " est pas recommandé de stocker les semences traitées.

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

Des méthodes fondées sur la chromatographie en phase gazeuse (CG) a détection aionisation
de flamme ont é&¢é appliquées al’ anadyse de la matiére active et des principaes impuretés
(teneur $ 0,1 %) contenues dans le produit de qualité technique. Les microcontaminants ont
€té déterminés par des méthodes de CG-spectrométrie de masse (SM). Ces méthodes se sont
révé ées étre suffisamment spécifiques et d’ une bonne linéarité, et eles sont assez précises et
assez exactes.

M éthode d’ analyse de la for mulation

Une méhode fondée sur la CG a détection aionisation de flamme a &é appliquée al’ andyse
de lamatiere active dans laformulation. Il 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 desrésidus

Non gpplicable a ce profil d utilisation.

M éthodes d’ analyse des résidus dans les végétaux et les produits végétaux

A partir de |’ é&ude sur le métabolisme, le résidu préoccupant (RP) dans |es produits agricoles
bruts (PAB) du blé a é&é défini comme éant | hexaconazole.

Dans les produits du blé, les chercheurs ont mesuré les résidus d' hexaconazole dans la paille et
le grain au moyen de laméthode par chromatographie gaz-liquide (CGL) (Procédure normae
d exploitation RAM/238/01). Le dosage a été effectué par CGL au moyen d'un dispositif de
détection thermionique spécifique al’ azote. La LD se chiffrea 0,01 ppm danslegrain et a
0,05 ppm dans la paille. Laméhode a &¢é vaidée par enrichissement d' échantillons de grains a
I"hexaconazole et au diclobutrazol (étalon interne) aux concentrations de 0,01 - 0,5 ppm, & en
enrichissant des échantillons de paille al” hexaconazole et au diclobutrazol (&don interne) aux
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concentrations de 0,05 -1,0 ppm. La récupération moyenne a &€ de 82 % dansle grain et de
84a87 % danslapallle.

Méthodes d’ analyse desrésidus dans lesaliments d’origine animale

Aucune méthode d’ anayse ' a éé proposée avec les animaux d’ élevage. A partir d' éudes sur
lesrésidus sur le blé et I’ orge de printemps, on juge peu probable que des résidus de

I” hexaconazol e puissent étre détectés dans des échantillons de grain, de paille ou de fourrage
provenant de semences traitées (< 0,01 ppm pour le grain &t < 0,05 ppm pour lapaille e le
fourrage). Lorsgue des animaux d' éevage sont nourris avec des PAB provenant de semences
traitées, on juge improbable que des résidus d’ hexaconazole puissent étre détectés dans des
produits dérives de ces animaux (< 0,002 ppm). C et 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 d’importance sanitaire pour les humains et pour les animaux, issus de
I’exposition de ceux-ci a la matiere active ou a sesimpuretés, ou encorealeurs
produits de transfor mation

Absorption, distribution, métabolisme et excr étion
Consulter le tableau 3.1
Toxicité aigué - Formulation

Que ce soit par lavoie orde, lavoie cutanée ou lavoie respiratoire, laformulation Proseed et
jugée étre peu toxique pour lerat. Elle est pratiquement non irritante pour les yeux et
|égérement irritante pour la peau des lapins. Une éude de portée limitée a permis de conclure
gue ce n'est pas un senghilisant pour la peau du cobaye, mais comme la matiére active de cette
formulation en est un, et que I’ &ude présentait des lacunes, il serait prudent d éiqueter le
produit en conséguence.

3.1.3-3.1.6 Toxicité

3.1.7

Consulter e tableau 3.1 et la section 5.3.2 du PRDD95-01.
Résumé des essais toxicologiques- MAQT

L’ ARLA juge que la base de données toxicol ogiques et compléte en ce qui regarde la méetiere
active hexaconazole. Elle comprend des études de toxicocinétique et d’ exposition aigué, a
court terme et chronique, aing que d' effets sur lareproduction, la tératogénécité et la
génotoxicité,
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L’ hexaconazole de qualité technique fait partie de la famille des azoles, qui sont connus pour
exercer des effets toxiques sur le foie et pour inhiber la cytochrome P450 monooxygénase, et
subséquemment I” hydroxylation de stéroides et d’ acides gras. C'est pourquoi il ne serait pas
surprenant que I hexaconazole ait un effet sur le métabolisme des lipides se manifestant par une
dtération dela chimie dinigue et une pathol ogie hépatique (lipides hépatiques). Les chercheurs
ont observeé une augmentation du nombre de cas d’ atrophie testiculaire et une incidence accrue
d adénomes a cellules de Leydig chez les rats maes exposés a de fortes doses. I1s estiment que
C' est [aun seuil de réponse dépendant d' une stimulation gonadotrope anormae. Chez ces
males, les chercheurs ont auss observeé une prolifération cdlulaire au niveau du cand
cholédogue et une vacuolisation adipeuse dans la cortico-surrénde. L’ espéce et I @&ude les plus
sengbles a cette plage d' effets sont lerat et I’ é&ude dimentaire chronique chez cette espéce,
avec une dose sans effet observable (DSEQ) de 0,47 mg/kg de masse corporéle (m.c.) par
jour chez les méles et de 0,61 mg/kg m.c. par jour chez les femdles. Les éudes déposées n' ont
pas révéé d effets nocifs sur la performance sur le plan de la reproduction ou de signes de
tératogénécité ou de mutagénécité. Cependant, les éudes tératol ogiques ont révélé des effets
foetotoxiques chez le rat et le lapin, sous forme d' une ossfication retardée, sans que soient
observeés des effets toxiques chez les meres. La plusfaible DSEO, sur le plan dela
foetotoxicité, se chiffre a 2,5 mg/kg m.c. par jour. Elle est observée dans I’ é&ude tératologique
chez lerat.
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Tableau 3.1 Sommaire des éudes detoxicité portant sur I’hexaconazole

Absorption, distribution, métabolisme et excr étion

Matiere active

L’ hexaconazole est bien absorbé et excrété par lerat. 11 existe des écarts chiffrables entre les deux sexes, sur le
plan del’excrétion. L’ élimination fécale est plus élevée chez lesméales, I'dimination urinaire est plus élevée chez
les femelles. Suite a une dose orale unique de 1 mg/kg m.c. ou de 200 mg/kg m.c. d’ hexaconazole marqué au “C sur
le noyau phényle, lamajeure partie de la radioactivité est excrétée dans |’ urine et les féces en 72 heures. De
I"hexaconazol e a été trouvé en quantité négligeable dans I air expiré et dans les tissus et |es carcasses apres

72 heures. Les glandes surrénales, le foie et e canal cholédoque sont les sites d’ une importante radioactivité au
cours des 24 premiéres heures qui suivent I’ administration de la dose. Au bilan, les profils de distribution et

d excrétion s apparentent, peu importe que ladose soit élevée ou faible.

A comparer a1’ administration d’ une dose unique, I’ administration répétée (pendant 14 jours) de 1 mg/kg m.c. par
jour d’ hexaconazole a desrats Alpk:AP n’a pas semblé avoir d’ effet sur la distribution, |a biotransformation ou
I’ excrétion du produit. 11 ne semble pasy avoir de rétention along terme de I’ hexaconazole.

A des doses de 100 ou de 200 mg/kg m.c. d’ hexaconazole marqué au ““C sur le noyau phényle ou sur le noyau
triazine, les chercheurs ont noté des différences quantitatives, mais pas qualitatives entre les méles et les femelles
en ce qui regarde la biotransformation de I’ hexaconazole. Pour la majeure partie, e métabolisme a donné des
produits d’ oxydation de la chaine n-butyle, al’inclusion des formes acide, hydroxy, céto et hydroxycéto de

I” hexaconazole. Le métabolisme du noyau dichlorophényle n’a pas été observé. Toutefois, |e clivage dans une
certaine mesure de la partie triazole a été observé.

Mémesi elle est importante chez les sujets des deux sexes, I élimination dans la bile I’ est spécialement chez les
males (deux fois plus que chez les femelles). Les différents métabolites biliaires ont été éliminés principa ement
sous forme de conjugués du glucuronide, surtout le 5-hydroxyhexaconazole et I' hydroxycétohexaconazole. La
moaitié de laradioactivité biliaire a été excrétée dans les féces sous la forme conjuguée comme sous laforme
déconjuguée. L e reste est réabsorbé et éliminé dans |’ urine. Ces métabolites urinaires sont principalement
I”hydroxycétohexaconazol e, |I” hexaconazole, un conjugué du 5-hydroxyhexaconazole et le triazole. On suppose
que ce dernier est dérivé des deux principaux métabolites biliaires, ou de I’ un ou de |’ autre. De plus, une forme
mineure de biotransformation de I’ hexaconazole a donné exclusivement un acide hexaconazolique comme
métabolite urinaire.

Formulation

Dans une étude sur I’ absorption cutanée, des chercheurs ont administré a des rats males de I’ hexaconazole
marqué au “C sur le noyau phényle, sous forme de préparation commercia e agueuse. Les sujets ont été rasés sur
le dos et le produit a été appliqué sur la peau rasée, aux doses de 1,0, 0,1, 0,01 et 0,001 mg/cm?. Apres 10 heures,
4,2 %, 7,4 %, 14,6 % et 47,6 % des doses avaient été absorbés, respectivement.

Etude Espéce/souche DL , mg/kgm.c. Effets significatifs sur les organes cibles

Etudessur latoxicité aigué - MAQT

Orde Rat - Alpk SPF, Méles - Signes dliniques observés a$ 1093 mg/kg
5/sexel/groupe 2189 mg/kg m.c. m.c. : horripilation, déshydratation,
Femelles - incontinence urinaire, courbure vers le haut
6071 mg/kg m.c. dela colonne vertébrale, hypothermie, taches
sur laface.
FAIBLE TOXICITE
Orde Souris - Alpk SPF, LaDL, ne peut étre Signes cliniques observés : horripilation,
5/sexel/groupe cdculée Laplage courbure vers le haut de la colonne vertébrale,
est de 557 - 1060 réduction de I’ activité, hypothermie,
mg/kg m.c. déshydratation, atténuation du réflexe de

redressement, ptosis. TOXICITE LEGERE A
MODEREE
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Etude

Espece/souche

DL ,, mg/kg m.c.

Effets significatifs or ganes cibles

Etudessur latoxicitéaigué - MAQT

Cutanée Rat - Alpk SPF, > 2000 mg/kg m.c. Signes cliniques observés : incontinence
5/sexel/groupe urinaire, courbure vers le haut de la colonne
vertébrale, taches sur laface.
FAIBLE TOXICITE
Respiratoire Rat - Alpk SPF, CLg > 5,9 mg/L Signes cliniques observés : salivation,
5/sexel/groupe anomalies respiratoires, horripilation, dos
vo(ité, incontinence
FAIBLE TOXICITE
Irritation dela Lapin - New Aucun érythéme ou NON IRRITANT
peau Zealand White oedéme
(NZW), 6 males,
dosede0,59g
Irritation des Lapin- NZW, 9 Cote maximale LEGEREMENT IRRITANT
yeux méles (3 ont eu un moyenne (CMM) =
ringage) dose de 8,5 (groupe sans
01lg rinGage)
Sensibilisation Cobaye - Dunkin Fréquence dansle SENSIBILISANT POTENTIEL DE LA PEAU
delapeau Hartley, femelles, groupe d’ essai
méthode de la supérieure acelledu
maximalisation groupe témoin
jamais exposé

Etudes sur latoxicité aigué - formulation (Proseed)

Orde

Rat - SPF
Alpk:APfSD,
5/sexe/dose

> 5000 mg/kg m.c.

Pas de signe clinique de toxicité
FAIBLE TOXICITE

Cutanée

Rat -SPF
Alpk:APfSD,
5/sexe/dose

> 2000 mg/kg m.c.

Pas de signe clinique de toxicité
FAIBLE TOXICITE

Respiratoire

Rat - SPF
Alpk:APfSD,
5/sexe/dose

CLy,>4,9mglL de
formulation et
0,16 mg/L de MAQT

FAIBLE TOXICITE

Irritation de la
peau

Lapin - NZW,
6 femelles
Etude spéciale
ayant un volet
histologique

LEGEREMENT IRRITANT

Irritation des
yeux

Lapin- NZW, 6
femdles

CMM =0,7

NON IRRITANT

Etudes sur latoxicité aigué - formulation (Proseed)
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0, 5, 25, 50/75, 125

Sensibilisation Cobaye - Interprétation SENSIBILISANT POTENTIEL DE LA PEAU
delapeau Hsd/Poc:DH, difficile. Considéré
méthode Buehler, positif compte tenu
étude spéciae delaMAQT.
ayant un volet
histologique
Etudes Espéce/souche DSEO/DSENO* Organe cible/Effets significatifs
mg/kg m.c.
Etudes a court term
Cutanée, Rat, Alpk:AP, DSEO - 1000 Aucun, pasd'irritation
21 jours 5/sexe/dose
0, 100, 300, 1000
Alimentaire, Rat, Alpk:AP, DSENO-25 25 mg/kg m.c. : augmentation de I’ APDM?,
90 jours 20/sexel/dose diminution du gain de masse, diminution de
0, 2,5, 25, 250 I” hématocrite, diminution des triglycérides,
augmentation de la masse hépatique,
augmentation de la pathol ogie hépatique et
des surrénales
250 mg/kg m.c. : comme ci-dessus, avec une
intensification en fonction de la dose.
Organes cibles : foie et glandes surrénales,
maéles plus sensibles
Orale, 90 jours Chien, beagle, DSEO-5 25 mg/lkg m.c. : augmentation du GPTS et de
(capsules) 4/sexeldose, laPAL3, diminution de I’ urée, de I’ albumine,

du cholestérol et destriglycérides,
augmentation des lipides hépatocytes

50/75 mg/kg m.c. : comme ci-dessus et signes
cliniques, perte de m c., augmentation de la
masse hépatique absolue et relative,
myocardite

125 ma/kg m.c. : comme ci-dessus et mortalité,
augmentation du GOTS'

Organecible: foie

1 APDM = aminopyrine-N-déméthylase

2 GPTS = glutamate pyruvate transaminase sérique

% PAL = phosphatase alcaline

4 GOTS = glutamate oxal oacétate transaminase sérique
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Etudes

Espece/souche

DSEO/DSENO’

mg/kg m.c.

Organe cible/Effets significatifs

Une année
(capsules)

Chien, beagle,
4/sexe/dose,
0,2, 10,50

DSEO-2

10 mg/kg m.c. : augmentation des plaguettes,
de lamasse hépatique et des lipides
hépatocytes

50 mg/kg m.c. : comme ci-dessus et diminution
du gain de masse, de I’albumine, des
protéines, du calcium, du cholestérol et des
triglycérides, augmentation delaPAL, du
GPTS, de lamasse rénale, des lipides
hépatocytes, de I’hémosidérine dans les
cellules de Kupffer

Organecible : foie

Toxicité chronique/ oncogénécité

Alimentaire,
2 ans

Rat, Alp:AP,
52/sexel/dose;

12 sacrifiés avant
lafin
0,0,47,5,50

DSEO - 0,47

5 ma/kg m.c. : augmentation de I’ APDM,
vacuolisation du cytoplasme des hépatocytes,
diminution du gain de masse corporelle,
augmentation de lamasse du foie, des
surrénales et desreins.

50 ma'kg m.c. : comme ci-dessus et diminution
des triglycérides, augmentation du GOTS, du
GPTS, del’ APDM, de I’ hypertrophie des
hépatocytes, dépbts graisse

centrolobulaire, prolifération cellules et
spongiose canal cholédoque, vacuolisation
adipeuse au niveau des corticosurrénales,
atrophie tubulaire testicules, adénomes a
cellulesde Leydig

Organecible: foie

Alimentaire,
2ans

Souris, CD-1,
50/sexe/groupe 0,
0,6,4,7,235

DSEO - 4,7

23,5 mg/kg m.c. : diminution du gain de masse
corporelle et des globules rouges,
augmentation de la masse hépatique,
changements grai sses hépatocytes,
vacuolisation des tubes urinaires dans la
partie corticale des reins

Organecible: foie

Toxicité reproduction/dével oppement

Projet de décision réglementaire - PRDD99-05
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Etudes

Espece/souche

DSEO/DSENO*
mg/kg m.c.

Organe cible/Effets significatifs

Reproduction,
plusieurs
générations

Rat, Alpk:AP
15 mées, 30
femelles
0,1,5,50

DSEO-1
toxicité générae

DSEO - 50 toxicité
reproduction

5 ma/kg m.c. : Parents - vacuolisation et
lipides cytoplasme hépatocytes, vacuolisation
cytoplasme surrénales - descendance : lipides
hépatocytes

50 mg/kg m.c. : comme ci-dessus et parents -
diminution du gain de masse corporelle et de
consommation d’aliments, augmentation de la
masse hépatique relative, hypertrophie
hépatocytes

Descendance : diminution de la masse
corporelle des petits, vacuolisation du
cytoplasme des hépatocytes

PEU IMPORTE LA DOSE ADMINISTREE,
PAS D’EFFET SUR LES PARAMETRES DE
LA REPRODUCTION

Tératologie

Rat, Alpk:AP
24 meres/groupe
0, 2,5, 25, 250

DSEO -
foetus- 2,5

mere - 25

25 mg/lkg m.c/jour : Effets sur le foetus -

augmentation des anomalies squel ettiques

(7¢ apophyse transverse cervicale
partiellement ossifiée, 14° cote supplémentaire.
250 mag/kg m.c./jour : Effets sur le foetus -
comme ci-dessus et diminution de lamasse
corporelle, augmentation de la dilatation
pelvienne, uretére déformé, 7¢ cote cervicae
supplémentaire, diminution de I’ ossification
des sternébres, vertébres cervicales.

Meéres : augmentation des signes cliniques
(horripilation, fourrure maculée), diminution
du gain de masse corporelle, augmentation

des pertes post-implantation

PEU IMPORTE LA DOSE ADMINISTREE,
PAS D’EFFET TERATOGENE

Tératologie

Lapin, NZW, 20
meéres/groupe
0, 25, 50, 100

DSEO -
foetus: 50

mere : 100

100 mg/kg m.c. : Os pariétaux perforés

PEU IMPORTE LA DOSE ADMINISTREE,
PAS D'EFFET TERATOGENE

12
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Etudes

Espece/souche

DSEO/DSENO*
mg/kg m.c.

Organe cible/Effets significatifs

M utagénécité

Ames,
lymphomes
souris,
micronoyaux
souris, gene
dominant |étal
souris,
lymphocytes
humains,
synthése non
programmée
d’ADN

NEGATIF

* Dose sans effet nocif observable

32

3.3

34

Détermination de la dose journaliére admissible (DJA)

A partir dela DSEO déerminée dans |’ é&ude de toxicité chronique chez le rat (0,5 mg/kg m.c.
par jour) et en gppliquant un facteur de séeurité de 100, on peut fixer laDJA de |’ hexaconazole
a 0,005 mg/kg m.c. Cdle-ci fournit une marge d’ exposition de 500 par rapport alaplusfable
DSEO concernant la foetotoxicité chez le rat, soit 2,5 mg/kg m.c. par jour, ans gu’ une marge
d exposition de 1000 par rapport ala DSEO de 5 mg/lkg m.c. par jour pour des effets au
niveau des testicules, dans |’ &ude de toxicité chronique chez le rat. Une DJA de 0,005 mg/kg
m.c. par jour avait égaement été fixée lors du Joint Meeting on Pesticide Residues (IMPR) en
1990.

Dose aigué deréférence (DAR)

A partir de la DSEO déerminée dans |’ éude tératologique chez le rat, soit 2,5 mg/kg m.c. par
jour pour lafoetotoxicité en I’ absence de toxicité pour lamere, et d une marge d' exposition
de 300 pour la protection des foetus, qui sont plus vulnérables, on a calculé une DAR de
0,008 mg/kg m.c. par jour pour |I”hexaconazole.

Choix d'un seuil toxicologique pour |’ évaluation du risque d’exposition occasionnelle
ou professionnelle

On pense que I’ expostion professonndle al” hexaconazole se fera de maniére prédominante
par lavoie cutanée. Lestravailleurs des ingalations commerciaes de traitement des semences
seraient exposts par intermittence sur un intervalle de deux ou trois mois par an. Lestravailleurs
qui ensemenceraient avec les semences traitées commercialement seraient exposés plusieurs
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3.5

3.6

361

jours par an, au maximum. De laméme maniére, les personnes traitant les semences alaferme
seraient exposées plusieurs jours par an, au maximum.

Puisgue I’ exposition professionnelle serait une affaire de court terme, on a conclu que les éudes
toxicologiques a court terme sont les plus appropriées al’ évaduation du risque professionnel. Et
comme lafoetotoxicité a é&é définie comme éant I’ effet toxicologique préoccupant dans la base
de données sur latoxicologie, on achois des éudes qui examinent cet effet toxicologique en
vue de I’ évaduation du risque.

L’ éude sur la reproduction du rat pendant deux générations avec une DSEO de 1 mg/kg m.c.
par jour a éé retenue pour |’ évaluation du risque professonnd, puisque ¢’ est cdlle des éudes
pertinentes (sur lareproduction et latératogénécité) qui présente laDSEO laplusfable, qu' ele
compléte I’ évauation de la foetotoxicité déterminée par les éudes sur latératogénécité en
évauant, sur deux générations, la viabilité, la croissance et la capacité de bien se dével opper et
de sereproduire, et qu’ ele &udie laméme gamme d' effets que ceux observés dans d' autres
études de la base de données.

Onajugéquil n' était pas faisable de déterminer un seuil toxicologique pour I’ exposition
occasionnelle, compte tenu du profil d’emploi proposé.

Limitedans|’eau potable
Voir lasection 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

Absorption cutanée

Dans e cadre d' une &ude in vivo sur I’ absorption cutanée, les chercheurs ont administré a des
rats males de |’ hexaconazole marqué au *4C sur le noyau phényle en formulation agueuse dans
une préparation commerciale. Les doses atteignaient 1,0, 0,1, 0,01 et 0,001 mg m.a/cn?. (La
substance al’ essal éait semblable au Proseed quant aux produits et au type de formulation.)
Les sujets ont éé exposés pendant 0,5, 1, 2, 4, 10 et 24 heures avant que la partie traitée de la
peau ne soit lavée. Les chercheurs ont préleveé un échantillon sanguin et les sujets ont €té
sacrifiés gores le lavage. |Is ont examiné les produits d’ excrétion, la partie traitée de la peau, le
sang et le plasma, la carcasse, I’ eaul de ringage des cages, les tampons et e matériel de
recouvrement de la partie traitée afin de déterminer lateneur en **C pour calculer |’ absorption
cutanée totale. La période d’ exposition de 10 heures correspond le mieux ala durée prévue

d exposition quotidienne des travailleurs. Apres 10 heures, 4,2 %, 7,4 %, 14,6 % et 47,6 %
desdoses de 1,0, 0,1, 0,01 et 0,001 mg m.a./cn, respectivement, avait é&é absorbé. Laplus
faible dose, soit 0,001 mg m.a./cn?, correspondant |e plus étroitement a I’ exposition prévue au
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champ, il aétéjugé approprié d’ guster les vaeurs du dépbt cutané en fonction du pourcentage
correspondant, soit 47,6 %.

Traitement commercial des semences

Sdon leur taille, lesingalations de traitement des semences varient selon la capacité de
traitement, les procédés employés et lamain-d’ oeuvre requise. Cependant, la plupart utilisent
un matérie smilaire. Les dispositifs de traitement Gustafson ou semblables, qui assurent le
traitement al’intérieur d’ un systeme clos, prédominent au Canada. Les ingalations de grande,
moyenne et petite capacité peuvent traiter environ 65 000, 43 700 et 8700 kg de semences par
jour, respectivement. Les téches comprennent le mélange et |e chargement, I’ ensachage, le
nettoyage et | entretien mécanique. Le traitement des semences peut s éder sur plusieurs mois
dans |’ année, selon larégion géographique et |e type de semences. Le Proseed serait
ordinairement utilisé deux ou trois mois par année, par intermittence.

Une éude rédisée avec un composé chimigue de remplacement a &é présentée pour
documenter le traitement commercid des semences. Dans le cadre de cette éude, 13 ouvriers
de 4 usines du Royaume-Uni ont é&é suivis a des journées différentes en septembre 1993. Le
Baytan, ayant le triadiménol comme matiere active, éait le produit de traitement des semences
utilisé au lieu du Proseed. Les ouvriers se sont livrés a des activités normales qui comprenaient
au mains|’une de cdles-ci : éadonnage du matérid d’ enduction, mélange et chargement du
produit, ensachage des semences traitées, nettoyage du matérid et opération du chariot
élévateur. Les chercheurs ont mesuré I’ exposition par la voie cutanée (mains comprises) et par
lavoie respiratoire. On juge que cette &ude est une éude de remplacement acceptable. La
différence dans les doses agppliquées condtitue la grande différence entre les conditions de
I’é&ude avec le Baytan et le profil d emploi proposé pour le Proseed. Compte tenu de cette
différence et de certaines limites attribuables au plan de I’ éude, il a é&é jugé approprié

d estimer une limite supérieure d’ exposition dans I’ é&ude (c.-&d. 1,29 mg/kg m.a
manutentionnée). L’ expaosition cutanée condtituait la principale voie d expostion. L’ exposition
par lavoie respiratoire a &é jugée ére négligeable.

Pour déterminer | exposition systémique, les chercheurs ont utilise I’ équation suivante, avec des
g ustements pour la converson des unités :

Exposition = exposition (mg m.a/kg) x dose (mg m.a/kg semences) x semences traitées (kq) x % absorption cutanée
masse corporelle

Dans les grandes ingtdlations pouvant ordinairement traiter 65 000 kg de semences par jour, a
ladose de 15 mg m.a/kg semences, I’ exposition systémique d un ouvrier pesant 70 kg et
portant une épaisseur de vé&tements et des gants (par hypothese, le facteur d’ absorption est de
47,6 %) s deverait 20,0086 mg m.a/kg m.c. par jour. (Pour une femme de 60 kg, elle
sédéverait 20,010 mg m.a/kg m.c. par jour.)
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Pour les ouvriers du secteur commercid de traitement des semences (qui porteraient une
€paisseur de vétements et des gants), la DSEO (1 mg m.a/kg m.c. par jour) et |’ exposition
systémique (0,010 mg m.a/kg m.c. par jour) donnent une marge d exposition (ME) de 100.
On juge que cette ME et adéquate.

Traitement des semencesalaferme

Le traitement des semences se ferait au printemps et alafin de I’ &é. Différentes méhodes

S offrent, notamment les coffres de semoairs, les tarieres et des dispostifs plus modernes comme
les semairs traitant les semences a mesure. Les producteurs agricoles délaissent la préparation
dans les coffres de semoir, ou le produit était verse sur les semences et incorpore avec une
palette jusgu' al’ obtention d’ une couleur uniforme. Les tarieres sont trés répandues. Plusieurs
montages sont possibles, p. ex., un réservoir fixé alatariere, un branchement direct aun
réservoir du produit, un branchement comprenant un fit et une pompe ou encore une tariere
branchée a une pompe et un pulvérisateur. On trouve maintenant sur le marché des semoirs
équipés d'un réservoir incorporé pour laformulation (c.-a-d. que le produit est appliqué aux
semences dans un espace clos par ol la semence est entrainée dans un flux d’air jusque dansle
semoir). Les risques d’ exposition par voie cutanée ou respiratoire varient seon le type

d gpparell utilise, mais de maniere générae, on S attendrait a ce que I’ exposition soit la plus
élevée avec les coffres de semoir et lamoins devée avec les systémes fermés. Peu importela
méthode, il y aauss exposition au moment de nettoyer le matériel ou de le réparer, et auss
lorsqu'il faut manutentionner les semences non utilisées. Les semences sont déposées
directement dans le sllon, entre trois et cing centimetres de profondeur. La superficie maximae
gu’un producteur pourrait ensemencer (traitement et ensemencement), au cours d’ une journée
normale detravail s ééeve aune quarantaine d hectares (c.-a-d. 4400 kg de grainsd orge). Le
semis pourrait prendre plusieurs jours, selon la superficie a ensemencer.

Compte tenu des éudes auxquelles on afait référence plustét, il a &é impossible de parvenir a
une estimation quantitetive de I’ expogtion dans le cadre du traitement des semences alaferme
avec le Proseed. Toutefois, éant donné les faibles doses proposées et la quantité encore moins
importante de semences qu’ on peut traiter et semer au cours d’ une journée avec le matérie
agricole, il parait permis de penser que I’ exposition professionnelle ne devrait pas excéder les
edimations de |’ exposition des ouvriers du secteur commercia qui traitent le grain ou des
personnes qui le sement (section 3.6.3). On croit auss que les marges d’ exposition seraient
adéequates.

Autres congdérations

En ce qui regarde les évauations du risque, on doit noter que laME, d'un facteur de 2,5,
lorsgu’ elle est combinée alaDSEQ inférieure de I’ &ude sur la reproduction, soit 1 mg/kg m.c.
par jour, suffit pour protéger les foetus, dont la sengbilité est plus grande, comme |’ ont révéé
les éudes tératologiques.

On observera égdement que laME est adéquate en ce qui atrait ala stimulation gonadotrope
anormae (adénomes a cellules de Leydig, atrophie testiculaire) observée a50 mg/kg m.c. par

16

Projet de décision réglementaire - PRDD99-05



3.6.2

3.6.3

jour. Dans ce cas, laDSEO e chiffrait a4,7 mg/kg m.c. par jour, ce qui confére une ME

de 470 pour les préparateurs commerciaux de semences, et de 293 pour les semeurs. On
reconndit faire preuve de prudence avec certains € éments des éval uations (p. ex., un certain
usage des limites supérieures d’ exposition dans les évauations, I hypothese al’ effet d une
équivaence sur le plan de I’ absorption cutanée de la formulation liquide et des résidus secs). Le
fait de porter une combinaison par-dessus les vétements normaux de travail abaisserait e degré
d expodition cutanée des préparateurs commerciaux comme celui des personnes qui traitent les
semences alaferme. En outre, il a été condtaté que, chez les semeurs, | expodition des mains
nues éait la principale voie d absorption (plus de 85 % de I’ exposition totale); par conséquernt,
le port des gants abaisserait significativement le degré d’ exposition par voie cutanée et
augmenterait laME de plusieurs ordres de grandeur. On considere que les ME sont adéquates
(> 500).

Exposition occasionnelle
Non gpplicable, compte tenu du profil d emploi proposé.
Per sonnes ensemencant avec les semencestraitées

Une étude réalisée avec un composé chimique de remplacement a été présentée pour
documenter |’ usage commercial des semences traitées. Dans le cadre de cette éude,

13 ouvriers ont é&eé suivis dans leurs activités quotidiennes ordinaires, ce qui comprend les
déplacements jusgu’ aux champs et |e retour, le chargement des semences, I’ ensemencement et
toute opération de nettoyage et de réparation du matéridl. Le produit de remplacement était le
Baytan (ayant le triadiménol comme matiére active). Les chercheurs ont mesuré I’ exposition par
Voie cutanée (mains comprises) et par voie respiratoire. On juge que cette éude est une étude
de remplacement acceptable.

La quantité moyenne de semences traitées que les ouvriers manipulaient dans cette é&ude, et la
dose de traitement des semences éalent toutes deux inférieures ace qu’ elles seraient avec le
Proseed selon le profil d’emploi proposé. Au Canada, on semerait en moyenne 11 000 kg de
semences au cours d' une journée ordinaire de travail. Par allleurs, la dose de traitement
proposée pour e Proseed est faible (15 mg m.a/kg semences). On juge approprié de
normaiser les résultats en termes de kg de matiére active manutentionnée. L’ exposition et
principalement cutanée. L’ exposition par la voie respiratoire est jugée ére négligesble.

Pour déterminer I’ exposition systémique, les chercheurs ont utilisé | équation suivante, en
gpportant des gjustements pour la conversion des unités:

Exposition = exposition (mg m.a/kg) x dose (mg m.a/kg semences) x semences traitées (kq) x % absorption cutanée

masse corporelle
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4.0

4.1

41.1

Dans |’ hypothese d une unité d’ exposition normalisée se chiffrant a 12,8 mg m.a/kg m.a
manipulé et d’ une dose de 15 mg m.a/kg semences, I’ exposition systémique d un ouvrier de
70 kg portant seulement une épaisseur de vétements et ne portant pas de gants (en supposant
un taux d' absorption cutanée de 47,6 %) se chiffrerait 20,014 mg/kg m.c. par jour. (Pour une
femme de 60 kg, €lle s deéverait 40,016 mg m.a/kg m.c. par jour.) L’ exposition des mains
nues compte pour plus de 85 % de I’ exposition totale.

Dans le cas des ouvriers ensemencant avec des graines traitées (et portant seulement une
épaisseur de vétements et ne portant pas de gants), la DSEO de 1,0 mg/kg m.c. par jour et une
exposition systémique s devant a 0,016 mg/kg m.c. par jour permettent de calculer que laME
est de 63. L’ exposition des mains nues comptant pour plus de 85 % de I’ expodition totae, le
port de gants abaisserait considérablement |’ exposition cutanée, et laME devrait éire
acceptable (> 100).

Les renseignements donnés ala section 3.6.1 s appliquent auss al’ ensemencement avec des
semences traitées.

Résidus
Définition desrésidus visés par leslimites maximalesderésidus (LMR)
Définition desrésidusdanslebléet I'orge, viséspar lesLMR

Etude du métabolisme dansle blé

Des plants de blé ont é&é traités al’ hexaconazole marqué au *C au stade de croissance 30
(250 g m.a/ha), au stade du fouet (125 g m.a/ha) et apres |’ apparition del’ épi (125 g
m.a/ha), pour un traitement total de 500 g m.a/ha. Le blé a &é récolté 45 jours aprésle
dernier traitement. |l a &té séparé en grain, en paille et en balle en vue des anayses.

Les résdus d’ hexaconazole dans le grain et la paille atteignaient 0,002 ppm [0,7 % des résidus
radioactifs totaux (RRT)] et 0,1 ppm (10 % des RRT), respectivement. Les chercheurs ont
trouvé que les résidus radioactifs de la bdle éaent semblables a ceux de lapaille. Le principa
congtituant radioactif éait le métabolite (+)-2-(2,4-dichlorophényl)-1-(1H-1,2,4-triazol-1-
yl)hexan-2,5-diol (ou 2,5-dial).

On congdere que le pedticide hexaconazole est |e résidu préoccupant.

Etude avec assolement en milieu clos

Un sommaire de I’ &ude avec assolement en milieu clos a é&é dépost. Des grains de blé de
printemps ont é&é plantés 30 jours apres que le sol ait éé traité avec environ 450 g m.a/ha

d’ hexaconazole marqué au *C. Les chercheurs ont dosé les résidus d’ hexaconazole dans des
échantillons de fourrage immature (60 jours aprés la plantation), de grain a maturité et de paille.
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4.1.2

4.2

Lesréaultats révelent que les profils métaboliques dans le blé soumis a un traitement foliaire ou
dansle sol, sont smilaires.

Lasubstance d' origine, I’ hexaconazole, N’ a pas ée détectée dans le grain. Les principaux
métabolites qui y ont éé trouvés sont latriazolyldanine (TA) et I’ acide triazolacétique (ATA).
Dans |’ ordre décroissant, les principaux métabolites trouvés dans e fourrage sont le 2,5-didl,
I’hexaconazole, ' ATA et laTA.

Stabilité al’ entreposage

Des échantillons congelés ont éé conservés jusgu’a 10 mois avant leur analyse. 1l a ée établi
gue les résidus d’ hexaconazole dans le grain et la paille sont stables pendant 12 mois dans ces
conditions d’ entreposage.

Définition desrésdus dansles aliments d’origine animale en fonction desLMR

Une étude sur le métabolisme chez la chevre (IMPR, 1990) révéle qu’ a une dose dimentaire
de 15 ppm pendant 4 jours conséeutifs, lamajeure partie de I’ hexaconazole marqué au 1“C
éait excrétée dans |’ urine et lesféces. Les RRT maximaux ont éé observes danslefoie

(0,48 ppm) et le muscle (# 0,05 ppm) 16 heures apres I’ adminigtration de la derniére dose.
L"hexaconazole n'a pas é¢é trouvé dans le lait ou laviande (< 0,005 ppm). Bien quelelog K,
prenne lavaeur 3,9, ce qui révele un risque d absorption et de bicaccumulation, la teneur des
résdus danslestissus et danslelait ne traduit pas ce fait.

La concentration des résidus dans les denrées de blé traité est inférieure alalimite de
quantification (LQ) dansle grain (LQ < 0,01 ppm), dans la paille et dans le fourrage

(LQ < 0,05 ppm). Par intrapolation de la dose dimentaire de 300 x ala dose dimentaire
potentielle de 1 x, on évalue que les RRT dans |es produits comestibles de chevres dlaitantes
avaent une concentration < 0,0016 ppm.

Innocuité du résdu pour les consommateurs

Des essais ont été effectués sur du blé de printemps et de I’ orge de printemps en Ontario, au
Manitoba, en Saskatchewan et en Alberta dans les deux cas. Les semences ont éé traitées a
I’ hexaconazole a la dose recommandeée (0,375 g m.a/25 kg semences) avant
I’ensemencement. Des échantillons de grain, de fourrage et de paille ont &é préevés ades
ddlais d attente avant larécolte de 48 - 94 et de 100 - 118 jours, respectivement. Les résidus
d hexaconazole dans le grain, la paille et le fourrage obtenus a partir de semences traitées ont
constamment &é inférieurs aux LQ (0,01 ppm dansle grain, 0,05 ppm danslapallle et le
fourrage).

L’ éude sur le métabolisme dans le blé a défini le 2,5-diol comme principd métabalite dansla
paille de blé (0,4 ppm). Aucun autre résidu mesurable de métabolites n"a été détecté (LQ
< 0,02 ppm) dans les échantillons de fourrage et de paille.
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4.3

4.4

441

LaTA (#0,09 ppm) et I’ATA (0,07 ppm) é&aient les principaux métabolites détectés dansle
grain. Les résdus de triazolyldanine seront couverts en vertu delaLMR (2 ppm) éablie pour
toutes les cultures vivrieres au Canada

Les consommateurs risguent tres peu d’ étre exposés a des résidus d’ hexaconazole par voie de
I’ dimentation. A la dose proposée pour le traitement des semences, soit 0,375 g m.a/25 kg
semences, on ne pense pas qu'il y ait des résidus d’ hexaconazole en concentration supérieure a
0,01 ppm dans le grain de plantes céréalieres obtenues a partie de semences traitées.

,,,,,

I'ade du logiciel Dietary Exposure Evauation Modd (DEEM ™) pour estimer |’ exposition par
I’adimentation aux résidus d' hexaconazole a partir d' usages existants et proposés. L’ évauation

et des LMR proposées pour les denrées végétaes et animales. Le pourcentage le plus éevé du
rapport de la dose journdiére potentielle ala dose journdiére admissible (DJP/DJA) (+ 10 %
pour I’ eau potable) éait pour les enfants de un a six ans et se chiffrait a environ 20 %. LaDJP
pour les autres sous-groupes de la population, y compris les nouveau-nés, les enfants et les
personnes &gees, représentait en moyenne 14 % de laDJA.

Lesandyses delots de laMAQT ont révéé |’ existence de microcontaminants d importance
toxicologique allant de concentrations non déectables (LQ) a76 x10%2 (2,3,7,8-TCDF).
CestI'EQT de 7,6 x10%? de 2,3,7,8- TCDD. A cette concentration, la DJP calculée ne
dépasse pas 0,3 % delaDJA, soit 10 pg/kg m.c. dansle cas du 2,3,7,8-TCDD, vdeur fixée
par I’ Organisation mondiae de la santé. Une éva uation du risque d' expodition chronique par
I’dimentation aindiqué qu’ a de telles concentrations, le 2,3,7,8-TCDF ne devrait pasfare
courir de risque d origine dimentaire ala population humaine, al’incluson des nouveau-nés et
des enfants.

Innocuité desrésidus pour lestravailleurs

Voir section 3.6.3.

Limites maximales desrésidus proposees et conformité aux LMR existantes
Conformité aux LMR existantes

Le Codex recommande une LMR de 0,1 ppm dans les grainsde blé. 1l est peu probable que le
traitement propose des semences céerédiéres au moyen de I hexaconazole laisse des résidus
dansle grain issu de ces semences en concentration supérieure a cette limite.

Il n"existe pas encore de LMR américaine dans les grains pour cette metiere active. || existe

donc un risque de différend commercia S'il advenait que des résidus d’ hexaconazole éaent
détectés dans le grain canadien destiné a I’ exportation. Les résultats présentés portent toutefois
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4.4.2

5.0

5.1

apenser que, sur le plan des pratiques commercides, | application de ce pesticide
conformeément al’ &iquette relégue les différends a une possihilité lointaine,

Limites maximales desrésidus proposees

Compte tenu des résultats d' essai's contrélés au Canada, lorsque des semences céréalieres sont
traitées a |’ hexaconazole conformément aux directives de I’ &iquette, on ne s attend pas a ce
gue les résidus dans les grains issus des semences dépassent 0,01 ppm. Le Codex
recommande une LMR de 0,1 ppm dans les grains de blé, et de 0,5 ppm danslapaille et le
fourrage de blé. Dans |’ esprit d’ harmonisation qui prévaut, une LMR de 0,1 ppm a éé
proposée pour le grain de blé.

Puisgue la concentration anticipée de résidus dans les denrées cérédliéres traitées est inférieure
alaLD (< 0,01 ppm pour le grain, < 0,05 ppm pour la paille et le fourrage), une &ude sur
I’dimentation animale n' éait pas requise. || ne faudrait pas de LMR pour laviande, le lait et les
oeufs. Par conséquent, les résidus d' hexaconazole dans laviande, le lait et les oeufs d’ animaux
nourris avec des produits obtenus a partir de semences traitées avec ce pesticide seront
couverts en vertu du paragraphe B15.002(1) (c.-a-d. # 0,1 ppm) du Réglement sur les
aliments et drogues.

Devenir et comportement dans|’environnement

L’ hexaconazole n' est pas susceptible al’ hydrolyse chimique ou ala phototransformetion. 1l ne
risque pas, non plus, de se volatiliser a partir la surface de |’ eau ou d’'un sol humide. L’ action
microbienne joue un grand role dans satransformation dans le sol. Des éudes au laboratoire
sur des sols aérobies ont permis de montrer que |’ hexaconazole est persistant dans les sables
loameux, et modérément persstant dans les loams sableux et les loams limono-argileux. Le

1,2 4-triazole et un important produit de transformation. D’ autres éudes au laboratoire ont
auss montré que I’ hexaconazole est persstant dans les sols anaérobies et dans les systemes
aquati ques aérobies eau-sédiments. En outre, on aconclu qu'il serait persistant dansles
systémes aguatiques anagrobies. Les données canadiennes au champ sur la dissipation dans les
solsrévdent qu'il est persistant. Les éudes au laboratoire sur le lessivage et | adsorption dans
lesol, ains que les éudes au champ sur ladissipation dans les sols révelent que son potentiel de
lessivage est négligeable, et on ne S attend pas a ce qu'il contamine des masses d' eaul
souterraine par entrainement par lessvage.

Caractéristiques physico-chimiques

Consaulter le PRDD95-01, section 6.2.1.
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5.2.3

5.24

Devenir et comportement dansle sol
Phototransformation dansle sol

Des données obtenues au laboratoire révélent que la phototransformation ne devrait pas
congtituer un mécanisme important de transformation de I hexaconazole dans le sol, comme il
en est question ala section 6.2.2 b) du PRDD95-01.

Biotransfor mation aérobie dansle sol

Les éudes au laboratoire sur des sols aérobies (20 °C) révélent que I’ hexaconazole est
persistant [temps de disparition (TDs,) d environ huit mois] dans les sables loameux, qu'il est
modérément persistant (TDs, d’ environ deux mois) dans lesloams sableux et qu'il est
modérément persstant (TDs, d environ trois mois) dans les loams limono-argileux. Des
produits de transformation observés, le 1,2,4-triazole a éé détecté en concentration supérieure
a10 % de laradioactivité appliquée dans les |oams sableux et dans les sables loameux, maisen
concentration inférieure a 10 % dans les loams limono-argileux [PRDD95-01, section 6.2.2 ¢)].

Biotransfor mation anaérobie dansle sol

L’ hexaconazole est perdgstant (TDx, Supérieur aneuf mois) et la transformation du compose et
minime dans les loams sableux immergés [PRDD95-01, section 6.2.2 €)].

Etudes au champ sur la dissipation dansle sol

Des études de disspation au champ ont été entreprises au Manitoba [sable fin d” Almissppi
(zone de loams sableux ou de sable loameux de la zone des sols nairs)], et en Alberta[zone de
sols bruns (loam sablo-argileux)]. Les chercheurs ont appliqué de I hexaconazole, soit le
produit Anvil, sur des sols non cultivés aladose de 90 g m.a/ha L’ examinateur aestimé que le
TDg, état compris entre 45 et 180 jours dans lazone d essal manitobaine et qu'il était
supérieur a 180 jours dans cdle de I’ Alberta. 1l aééimpossible de parvenir aun TDgy, dans
aucune des parcelles traitées en 742 jours. Bref, I” hexaconazole est modérément persistant
dansle sablefin d Almissppi (loams sableux du Manitoba) et il est persstant danslesloams
sablo-argileux (sols de I’ Alberta).

Le demandeur de I” homol ogation a présenté une demande d' exemption pour les &udes de
disspation du principa produit de transformation dans les Prairies (le 1,2 4-triazole). L’ ARLA
aacquiescé a cette demande pour les raisons suivantes. Des éudes antérieures au laboratoire
ont révéé que le 1,2 4-triazole peut congtituer jusqu’a 30 % du résidu, maisqu'il se
décompose lui-méme en gaz carbonique. Aux Etats-Unis, dans les éudes de dissipation au
champ, et mémesd le 1,2,4-triazole est persistant, la concentration détectable éait faible et la
majeure partie de ce compose ne migrait pas a plus de 30 cm de profondeur. Le demandeur a
signalé qu’ ala dose proposée pour le traitement, la concentration de cette substance qui serait
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observée dans le cadre d’ une éude de sa dissipation serait inféieure ala présente limite de
détection. Ce produit de transformation n’ est pas toxique pour le lombric, latruite arc-en-ciel
et Daphnia magna, maisil |'est pour les dgues vertes d eau douce. S le profil d emploi venait
aétre modifié ou 9 ladose était accrue, I’ Agence recommanderait que les résidus de

1,2 4-triazole soient dosés dans le cadre d’ une éude de dissipation dans un champ des
Prairies.

En Ontario, les chercheurs ont observé que I’ hexaconazole est persstant dans les loams
sableux (TDs, d environ 10 mois), & modérément persistant dans lesloams argileux (TDs,
d environ 5 mois) (PRDD95-01, section 6.2.4).

Dans une éude au champ sur la disspation dans le sol effectuée en Colombie-Britannique,
I’ hexaconazole S est révélé modérément persistant (DT, d’ environ 5 mois) dans des loams
limoneux (PRDD95-01, section 6.2.4).

525 Mobilité

5.2.5.1 Etudes d’ adsor ption et de désor ption dans les sols
Compte tenu des éudes d’ adsorption et de désorption dans les sols, I’ hexaconazole a éé
classe avec les substances ayant une faible mohilité dans les sols [PRDD95-01,
section 6.2.3 8)].

5.2.5.2 Lessivage dans e sol
Les expériences au laboratoire de lessivage de |’ hexaconazole dans le sol révélent que cette
substance et que ses produits de transformation ont un potentiel limité d’ entrainement par
lessivage [PRDD95-01, section 6.2.3 €)].

5.2.5.3 Chromatographie en couche épaisse de sol

Une éude chromatographique en couche épaisse de sol révele que I’ hexaconazole a un faible
potentiel de lessvage [PRDD95-01, section 6.2.3 b)].

5.2.5.4 Etudes au champ sur lelessivage

Lorsd' essais au Manitoba, [sable fin d Almissppi (zone de loams sableux ou de sable loameux
de la zone des sols noirs)], et en Alberta [zone de sols bruns (loam sablo-argileux)],
I’ hexaconazole N’ a pas franchi la profondeur de 10 centimétres. || serait donc peu mobile.

Lorsd essais en Ontario (loam sableux et loam argileux) and qu’ en Colombie-Britannique
(loam limoneux), les chercheurs ont congtaté que le potentiel de mohilité de I hexaconazole et
négligeable (PRDD95-01, section 6.2.4).
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5.2.6 Concentration environnementale prévue dansle sol

Hexaconazole et formulation (Proseed)

A une dose de 1,5 g m.a/100 kg semences traitées avec le fongicide Proseed, soit I’ équivaent
de 3,03 g m.a/ha, la concentration prévue dans I’ environnement (CPE) dans un sol de 3 cm de
profondeur se chiffrerait 20,0067 mg m.a/kg. Dans un sol de 15 cm de profondeur, elle serait
de 0,0013 mg m.a. /kg (tableau 5.1). Exprimée en fonction du produit, cette concentration se
chiffrerait 21,347 et a2 0,269 mg Proseed/kg dans les sols de 3 cm et de 15 cm de profondeur,
respectivement (tableau 5.1).

Tableau 5.1 Concentrations environnementales maximales prévues de |’ hexaconazole et du

Proseed dansle sol et dans!’eau, ala suited’un traitement de semencesala
dose maximale permise au Canada, soit 3,03 kg m.a./ha

de ruissellement de 0,5 % de pesticide.

ruissellement de 0,5 % de pesticide.

Concentration prévue
Profondeur L
Compartiment (cm) Densite Hexaconazole .
(MAQT) Proseed (for mulation)
Sal 15 1,5g/em® 0,0013 mg m.a/kg 0,269 mg Proseed/kg
Sol 3 1,5g/em® 0,0067 mg m.a/kg 1,347 mg Proseed/kg
Sol (aprés 20 ans 3 1,5g/em® 0,0112 mg m.a/kg -
d’accumulation et un effet
résiduel de40 %)
Concentration prévue
Profondeur s
Compartiment (cm) DTN Hexaconazole .
(MAQT) Proseed (for mulation)
Eau d' étangs (aprés un 30 1,0g/mL 0,0005 mg m.a/L 0,101 mg Proseed/L
épisode de ruissellement) 2
Eau d' étangs (aprés 20 ans 30 1,0g/mL 0,0005 mg m.a/L -
d' accumulation et un effet
résiduel : 0 %)
CPE - eau potable pour les 246 1,0g/mL 0,000 38 - 0,0076 mg 0,0758 - 1,515 mg
humaing’ m.a/L Proseed/L
a

CPE pour un bassin hydrographique de 100 ha, un étang de 1 ha (profondeur 30 cm), un entrainement dans |’ eau

CPE pour un étang réservoir de 4000 m® (profondeur 246 cm), un bassin hydrol ogique de 100 - 2000 haet un

Microcontaminants

Les andyses de lots de laMAQT ont révéé |’ existence d' une contamination mineure par des
dioxines et des furanes. La plus forte concentration trouvée de 2,3,7,8-TCDF se chiffrea

76 x 102, C'est 'EQT de 7,6 x 102 de 2,3,7,8-TCDD. C'est cette valeur qui aservi aux
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5.3

531

5.3.2

5.3.3

5.34

5.35

caculs de la charge dans le milieu (section 6.4.3). Les autres congénéres de dioxines et de
furanes ont éé trouvés en concentration beaucoup moindre. La concentration de tous les
congénéres exprimée en équiva ents toxicol ogiques varie entre 0,027 & 7,6 x 10722,

Devenir et comportement dans les écosystémes aquatiques
Hydrolyse

Sdon les essaisfaits au laborataire, il semble que I’ hydrolyse chimique ne soit pas une forme
importante de transformation de |’ hexaconazole dans I’ environnement [PRDD95-01,
section 6.2.2 8)].

Phototransfor mation dans |’ eau

La phototransformation de |" hexaconazole en solution aqueuse sérile et ingignifiante
[PRDD95-01, section 6.2.2 b)].

Biotransformation aérobie en milieu aquatique

Dans les systemes aquati ques aérobies (eau-sédiments), I hexaconazole est modérément
persistant [PRDD95-01, section 6.2.2 ¢)].

Biotransfor mation anaérobie en milieu aquatique

Le demandeur de I”homologation a présenté une demande d' exemption pour les é&udes de
biotransformation anaérobie de I hexaconazole en milieu aquatique. Cette substance étant
persistante dans les sols anaérobies et devant | étre sans doute dans les sédiments aguatiques
anagrobies, I’ évaduation environnementale de I’ ARLA éait fondée sur I’ attente que

I’ hexaconazole serait perdgstant dans les sédiments aguati ques anaérobies [PRDD95-01,
section 6.2.2 ¢)].

Concentration prévue dans |’ eau de surface

Avec I hypothese d’ un bassin hydrologique de 100 ha et d’ un ruissdlement de 0,5 %, une
concentration de 0,0005 mg m.a/L ou de 0,101 mg Proseed/L pourrait se former dansles
plans d' eau peu profonds et les éangs (1 ha) de 30 cm de profondeur. Avec |” hypothese d' un
étang réservoir de 4000 m?® (profondeur 246 cm), un bassin hydrologique de 100 - 2000 ha et
un lessivage de 0,5 % de pesticide, la CPE pour |’ eau potable destinée aux humains serait de
0,000 38 - 0,0076 mg m.a./L ou 0,0758 - 1,515 mg Proseed/L (tableau 5.1). Lescaculs
relatifs au ruissellement reposent sur I” hypothese que le pesticide est appliqué directement sur le
sol et qu'il est ensuite incorporé. Les concentrations dans I’ eau de ruissellement issues de

I’ ensemencement avec des semences traitées pourraient différer et pourraient étre inférieures.
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54  Comportement et devenir dans!’ air

La pression de vapeur prend lavaleur de 1,8 x 108 kPa (1,4 x 107 mm Hg) a20 °C. Cda
révéle que |’ hexaconazole serait rangé dans les substances relativement non volatiles dans des
conditions de terrain. La constante de Henry prend lavaeur de 3,5 x 10° am m® mol

(3,5 x 10 Pam® mol?). Celarévéle que |’ hexaconazole risque peu de se volatiliser a partir

d un plan d’'eau ou d un sol humide. Par conséquent, le risque que I hexaconazol e contamine

I’amaosphére est minime.

6.0 Effetssur les espéces non visées

Letableau 6.1 donne un sommaire des effets toxiques de I hexaconazole sur des organismes
non visss. Cette substance est restée sans effet majeur sur les microorganismes du sol et n'est
pas toxique pour le lombric et pour I’ abeille. Elle est pratiquement non toxique pour les oiseaux
et a exercé une toxicité aigué modérée sur le poisson e |es invertéorés aguatiques. Les données
sur latoxicité chronique révelent que I hexaconazole est toxique pour Daphnia magna, un
invertébré d' eau douce. |l se concentre dans les tissus du poisson, mais ce processus est
réversible. Par conséquent, on ne s attend pas a ce que la bioaccumulation soit un probleme

€cologique maeur.

Tableau 6.1 Sommaire des éudes sur latoxicité de |’ hexaconazole pour des organismes
terrestres et aquatiques non visés. Exception faite desrésultats sur les
oiseaux, ces données avaient dé a été présentées dansle PRDD95-01

Espece - type d’ étude

Truite arc-en-ciel (Oncorhyncus mykiss)

DL 59, CL 5o 0u CEgp*

CL;,96h>6,7mgm.a /L

DSEO ou CSEO**

DSEO 96 h < 0,97 mg m.a/L

Crapet arlequin (Lepomis macrochirus)

ClLs, 96 h=51mgm.alL

non disponible

Invertébrés aquatiques (Daphnia magna)

CE;,48h=29mgm.alL

non disponible

Algues (Selenastrum capricor nutum)

CE;, 96 h=15mgm.alL

DSEO 96 h=0,56 mg m.a/L

Canard colvert (Anas platyrhynchos)
(toxicité aigué)

DLy, 14 jours> 4060 mg
m.a/kg

DSEO 14 jours = 4060 mg m.a./kg

Colin de Virginie (Colinus virginianus)
(toxicité aimentaire)

ClLs,15jours=5145mg
m.a/kg

CSEO 15 jours = 1320 mg/kg

Canard colvert (Anas platyrhynchos)
(toxicité dimentaire)

ClLg,15jours= 10642 mg
m.a/kg

DSEO 15 jours (mortalité) = 3710 mg
m.a./kg

DSEO 15 jours (anomalies hépatiques)
< 825 mg/kg

Invertébrés du sol, lombric (Eisenia
foetida)

Une étude au champ a1 kg m.a/han’apas eu d effet significatif.

* Concentration environnementale 50 %
** Concentration sans effet observable
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6.1

6.1.1

6.1.2

6.1.3

6.1.4

Effets sur les especesterrestres non visees
Avifaune

Chez le canard colvert, laDSEO de latoxicité orde aigué 14 jours a I’ hexaconazole est de
4060 mg m.a/kg et la DL, est supérieure 24060 mg m.a/kg (tableau 6.1). Dans cette éude
detoxicité orde aigué, la consommeation moyenne d’ diments par le groupe témoin durant la
période d était de 0,077 kg masse seche (m.s.) par sujet et par jour. Chez cette espece,
les anomalies hépatiques ont condtitué le seuil le plus sensible pour I exposition par les diments,
avec une CSEQ inférieure & 825 mg/kg (tableau 6.1).

Chez le calin de Virginie, laCSEO s est stuée a 1320 mg/kg, les critéres élant une perte de
measse corpordlle moyenne et une diminution de la consommation d diments. La CLg, associée
au régime dimentaire se chiffrait a 5145 mg m.a/kg (tableau 6.1). Par consequent,
I”hexaconazole ext pratiquement non toxique pour |es oiseaux.

Mammifer es sauvages

Par exposition par voie orade, " hexaconazole de qualité technique est |égérement a modérément
toxique pour lasouris, mais peu toxique pour lerat par expodtion orae ou cutanée. Par lavoie
orae, laformulation exerce peu de toxicité aigué sur lerat (section 3.1.3).

Absdlle

Les essais sur latoxicité par contact révéent que I’ hexaconazole est relativement non toxique
pour I’ abeille. On peut douter des essais de toxicité par voie orae puisgue toutes les
concentrations administrées sont bien supérieures aux niveaux de la solubilité de |’ hexaconazole
dans|’eau (PRDD95-01, section 6.3.2). Le Proseed servant au traitement des semences, les
abellles ne devraient pasy étre exposées.

Arthropodes prédateur s et parasites

Les chercheurs ont estimé la toxicité aigué par contact d' une formulatiion SC a5 %

d  hexaconazol e chez des acariens prédateurs (Panonychus ulmi). LaCLg, 24 h et laClg,
48 h se sont chiffréesa 190 mg m.a/L, et laCSEO associée alamortdité s est chiffrée a
<50 mg m.al/L.

Les effets aigus associés au contact d’ une formulation d” hexaconazole (4,8 % p/p) chez deux
arthropodes prédateurs polyphages, e carabe (Pterostichus cupreus) et I araignée-loup
(Paradosa spp.) ont éé déterminés dans le cadre d’ une éude au laboratoire. Une formulation
de granulés solubles (4,8 % d’ hexaconazole) a &€ administrée ala dose de 250 g m.a/ha, ce
qui est 82 foisinférieur ala dose recommandée pour le Proseed. Six jours gpres une
pulvérisation directe, la mortaité ne dépassait pas 5 % chez les deux espéces.
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6.1.5

6.1.6

6.1.7

6.2

6.2.1

6.2.2

Lombric

Une éude sur le terrain, d’ une durée de 3 ans, révéle qu’ une formulation d’ hexaconazole
(55 % p/p) a1 kg m.a/han’apas eu d effet nocif important sur le nombre total ou sur la
masse corporelle deslombrics (PRDD95-01, section 6.3.2).

Microorganismes du sol

Des études au laboratoire sur des sables loameux et des loams sableux révdent qu’ une
formulation d’ hexaconazole (5 % p/p) aun effet limité, dans la plupart des cas, sur la
respiration des sols, sur leur nitrification, sur la densité des champignons et des bactéries aing
que sur le nombre total de microorganismes (PRDD95-01, section 6.3.1).

Plantes vasculairesterrestres

Aucune donnée rlative a |’ effet de I hexaconazole sur les plantes terrestres non visees n'a été
présentée. A cause de |’ exposition limitée de ces végétauix, aucune donnée ' est requise avec le
profil d emploi proposé (traitement des semences).

Especes aquatiques non visees

Etant donné le profil d’ emploi proposé (traitement des semences), il N’ est pas nécessaire de
présenter des données dans ces sections. Toutefois, les données suivantes sur | hexaconazole
proviennent de I’ examen des produits proposés pour la préservation du bois.

Concentration chez le poisson

Chez le crapet arlequin, le facteur de concentration biologique s ééve a 107 dans e poisson
entier, a45 dans le muscle et & 778 dans les viscéres. Celarévéle une tendance &

I’ accumulation des résidus dans les viscéres. Ce processus est réversible (PRDD95-01,
section 7.1). On ne S attend donc pas a ce que la bicaccumulation soit un important probléme
€cologique.

I nvertébrés aquatiques

Les données sur latoxicité aigué de |I” hexaconazole de qudité technique chez Daphnia magna,
Mysidopsis bahia et Crassostrea gigas révéent que I’ hexaconazole est modérément toxique
pour ces organismes. Les données sur latoxicité chronique révélent qu'il est toxique pour
Daphnia magna sur le plan de la croissance et sur celui de la reproduction (PRDD95-01,
sections 6.3.3 et 7.2).
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6.2.3

6.2.4

6.2.5

6.3

6.4

6.4.1

Poisson

Les éudes sur latoxicité aigué révéent que I hexaconazole est modérément toxique pour le
poisson (PRDD95-01, section 7.1).

Algues

On observe une inhibition de la croissance de | dgue verte Selenastrum capricor nutum
(PRDD95-01, section 7.2).

Plantes vasculair es aquatiques

Aucune donnée n’'a éé fournie. Avec le profil d emploi propose (traitement des semences), il
N’ est pas nécessaire de présenter des données sur la toxicité pour ces plantes.

Systemes biologiques de traitement des eaux usées
L’ ARLA ne demande pas latenue de ces études.
Evaluation du risque écologique
Organismesterrestres

Avifaune

Le Proseed servant au traitement des semences, il existe le risque éventud que des oiseaux
mangent la semence traitée. Bon nombre d’ espéces d' oiseaux agquatiques et des marécages, de
gibier aplumes, d’ oiseaux chanteurs et de petits mammiféres se nourrissent de la semence de
blé d orge et d'avoine. La DSEO associée alatoxicité aigué 14 jours par voie ordes devea
4060 mg m.a/kg chez le colvert (section 6.1.1 et tableau 6.1). Dans son environnement naturel,
cet oiseall aun régime condtitué a 70 % de grains. S tout le grain qu'il consomme provenait de
semences traitées pour lesquelles la CPE est de 15 mg d’ hexaconazole par kg de semences, il
devrait se nourrir aing pendant 5020 jours avant d’ atteindre la DSEO signalée pour des effets
algus. Bref, le risgue pour |’ avifaune sauvage qui serait exposée de maniére aigué par voie orae
serait negligesble.

Les anomalies hépatiques, avec une CSEO inférieure a 825 mg/kg, condtituent le seuiil
recherché le plus sensible pour I’ exposition du colvert al” hexaconazole par le régime
aimentaire (section 6.1.1 et tableau 6.1). Si, par hypothese, 70 % du grain ingéré par les
oisealIx &ait traité, le facteur de séeurité pour les anomalies du foie serait de 78,6. Dansle cas
du colin, laCSEO associée al’ dimentation est de 1320 mg/kg, les criteres étant une perte de
lamasse corporelle moyenne et une baisse de la consommeation d’ diments (section 6.1.1 et
tableau 6.1). Dans son environnement naturel, cet oiseau a un régime congtitué a55 % de
grains. S tout le grain qu'il ingéere était traité, le facteur de séeurité pour lamasse corpordle
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6.4.2

serait de 160. Par conséquent, le risque pour I’ avifaune sauvage qui serait exposée par
I'dimentation serait minime.

Mammifer es sauvages

Il se peut que les semences traitées au Proseed soient mangées par des mammiféres sauvages.
Lerégime dimentaire des rats et des souris peut étre compose de 20 % et de 50 % de grains et
de semences, respectivement. Compte tenu d’ une toxicité orae aigué supérieure a 2000 mg
m.a/kg m.c., (section 3.1.3), il faudrait que les rats ingerent une trés grande quantité de
semences traitées au Proseed avant gu’ un effet aigu se manifeste. La CPE danslerégime
dimentaire du rat est estimée a3 mg m.a/kg m.s. De laméme facon, la CPE dansle régime
dimentaire de la souris est estimée a 7,50 mg m.a/kg m.s,, ce qui est trésinféieur alaDLg, de
toxicité orae aigué chez cette espece (557 - 1060 mg m.a/kg m.c.). Il s ensuit que le risque
pour les petits mammiferes sauvages serait minime en termes de toxicité aigué. Une éude sur la
reproduction du rat sur plusieurs générations ne révéle aucun effet sur les parameétres de la
reproduction, peu importe la dose administrée. Une éude dimentaire de deux ans sur le rat
révéle une baisse des triglycérides et une atrophie des testicules, mais seulement ala plusforte
dose administrée (50 mg/kg m.c.). Les réaultats de cette étude ne sont pas applicables aux
petits mammiféres sauvages au champ puisqu’il est improbable qu'ils seraient exposes pendant
deux ans a un régime quotidien contenant de I’ hexaconazole. On pense que les semences
traitées qui leur seraient bles au sol le seraient pour une durée limitée seulement, apres

I ensemencement.

Abeille domestique
Non requis avec ce profil d emploi.

Lombric

Avec |e traitement des semences, la CPE dans un sol ayant trois centimétres de profondeur

s déverait 20,0067 mg m.a/kg. Dans un sol de 15 centimetres de profondeur, elle passerait a
0,0013 mg m.a/kg (tableau 5.1). Dans le cadre d’ une éude au champ, |I” hexaconazole a 1 kg
m.a/han’apas eu d effet important sur le lombric. A 1 kg m.a/ha, la CPE serait de 2,2 et de
0,44 mg m.a/kg dans des sols de 3 et de 15 centimétres de profondeur, respectivement. Ces
valeurs sont bien supérieures ala CPE dans le sol qui est associée al’ usage proposé du
Proseed. Le lombric devrait se trouver protégé par un facteur de sécurité de plusieurs ordres
de grandeur. En outre, le risque along terme est minime. On estime a seulement 0,0112 mg
m.a./kg la CPE aprés 20 ans (tableau 5.1)

Organismes aquatiques

Sdon I’ estimation du ruissellement, |’ hexaconazole pourrait ateindre les plans d' eau peu
profonds et les éangs a la concentration de 0,0005 mg m.a./L (section 5.3.5 et tableau 5.1).
Sdon les espéces mises al’ essal, I algue d eau douce Selenastrum capricor nutum est

I’ espece aguatique la plus sensible aux effets toxiques de I’ hexaconazol e (tableau 6.1). Compte
tenu d' une CE;, 96 hde 1,7 mg/L et d'une DSEO de 0,56 mg/L, les facteurs de Sécurité
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6.4.3

seraient de 300 et plus. Les cdculs rdatifs au ruissdlement prennent pour hypotheses quele
pesticide est gppliqué directement sur le sol et qu'il y est incorporé. Les concentrations dans
I’eau de ruissellement issues de |’ ensemencement avec des semences traitées pourraient différer
et pourraient étre inférieures acelles-ci. Le risque along terme pour Selenastrum
capricornutum est égdement limité. La CPE ne S accroit pas dans |’ eau apres 20 ans

(tableau 5.1).

Microcontaminants

Commeil est indiqué danslasection 1, le 2,3,7,8- TCDF et la substance détectée qui figure
aur laliste des substances toxiques de lavoie 1, dont la concentration est 1a plus éevée, soit
76 x 102, Les autres congénéres de dioxines et de furanes ont é&é trouvés en concentration
beaucoup moindre. La concentration de tous les congénéres exprimée en EQT varie entre
0,027 et 7,6 x 102, L’ estimation du risgue pour e milieu repose donc sur le 2,3,7,8-TCDF.

L’ estimation de ce risque tient compte de ce qui suit : 1) Laconcentration de 2,3,7,8-TCDF
prévue dans |’ environnement par suite du traitement des semences avec le fongicide Proseed.
2) Une comparaison des taux d’ émission d' autres sources et du taux prévu d’ émission de
furanes attribuable au traitement, qui dépend de la dose et de la fréquence d' application du
Proseed et de la superficie maximale qui est ensemenceée. 3) Le facteur d’ équivaence toxique.
4) Lapersstance dans I’ environnement et la toxicité pour les organismes non visés. 5) La
communication al’ ARLA des données de surveillance environnementale continue des
microcontaminants, comme condition d’ homologetion.

L’ estimation de la charge maximale annuelle en furanes au Canada, attribuable au traitement

des semences avec le Proseed, repose sur | hypothése suivante : les semences de toutes les
cultures visées sont traitées a |’ hexaconazole ala dose maximale recommandée. La superficie
maximale de ces cultures pourrait dépasser 18 millions ha. En prenant ladose de 3,03 g
hexaconazole/ha, on estime que la charge en 2,3,7,8-TCDF atteindrait 4,21 x 102 g par an. La
concentration dans le sol attribuable aux semences traitées au Proseed serait de 5,12 x 10°

13 mg/kg sol. Dans 30 cm d' eau, €lle serait de 3,84 x 10 mg/L.

Lorsgu’ elle est exprimeée en termes de dioxines/furanes, la charge annuelle en 2,3,7,8- TCDF
est estimée a4,21 x 10* g EQT/an (4,21 x 10 g par an x 0,1 EQT). L’émission de
2,3,7,8-TCDF dans |’ environnement attribuable a |’ hexaconazole est faible en comparaison des
emissions d' autres sources. Le rgjet total prévu pour 1999 par d’ autres sources s ééeve a

377 g EQT.

Lesvaleurs de toxicité du 2,3,7,8-TCDF n’ éant pas disponibles, cellesdu 2,3,7,8-TCDD ont
été utilistes en se fondant sur les facteurs d’ équivaence internaionde de latoxicité (I-TEF)
(OTAN, 1988). Un facteur de 0,1 a &¢é retenu pour I’ évaluation du risgue attribuable au
2,3,7,8-TCDF.
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On aegstimé dans quelle mesure le 2,3,7,8-TCDF entrainé dans I’ eau de ruissdllement de
champs traités au Proseed pouvait congtituer un risque pour le poisson. On aestime a

11,0 pg/L laDSENO pour I'émergence des devins de latruite arc-en-cidl. En gppliquant une
CPE de 3,84 x 10 mg de 2,3,7,8-TCDF/L d eau, on estime que le facteur de sécurité
protégeant cette truite d' effets nocifs s éeve a 287 000.

D’ auss fables concentrations de 2,3,7,8-TCDF ne seraient pas mesurables dans

I’ environnement, méme en tenant compte de leur persistance et gpres des années. L’ utilisation
de ce produit N’ augmenterait pas de maniére importante la charge environnementae en
2,3,7,8-TCDF. Lasurvelllance du sol et de I’ eau consécutive al” homologation du produit

N’ gpporterait pas de nouvelles données utiles puisgue les microcontaminants ne seraient pas
mesurables. A noter également que le demandeur afait appel alameilleure technologie
disponible pour éviter de trop fortes concentrations de ce microcontaminant. Compte tenu de
tous ces facteurs, et méme S'il est persstant, toxique et qu'il est bioaccumulable, le
2,3,7,8-TCDF danslaMAQT en concentration de 76 x 102 ne devrait pas soulever de
risque particulier pour I’ environnement lorsque le Proseed est utilisé aux doses recommandées
sur I’ éiquette.

6.5  Atténuation du risque pour I’ environnement
A cause de sa toxicité pour les organismes aquatiques, on peut se préoccuper du risque que
I’ hexaconazole nuise a des organismes non visés. || n'est pas nécessaire d' établir des zones
tampons pour |a protection de secteurs aguatiques et terrestres non vises dans le cas du
traitement des semences. Toutefois, les producteurs agricoles doivent velller a ne pas semer de
samence traitée a |’ hexaconazole sur des terrains en pente raide au-dessus d' habitats humides
vulnérables. Lesrangs devraient éire a angle droit de la pente de maniere aréduire I’ é&oson le
plus possible et aréduire la perte de semences. Les producteurs devraient tacher d’incorporer
le plus possible les semences traitées dansle sal.
Les énoncés suivants doivent paraitre sur I’ &éiquette :
DANGERS POUR L’'ENVIRONNEMENT : Ce produit est
toxique pour des espéces aquatiques. Eviter de contaminer les éangs,
lacs, cours d’ eau ou marécages avec |’ eau deringage ou | eau de
nettoyage du matériel. Appliquer de bonnes pratiques de gestion sur les
terrains en pente et S assurer de bien incorporer la semence traitée dans
le sol, al’ ensemencement, pour empécher tout mouvement des
semences traitées et du produit vers des plans d’ eau contigus.
32 Projet de décision réglementaire - PRDD99-05



7.0 Données et renseignements sur |’ efficacité
7.1  Efficacité
7.1.1 Usagesprévus
Le Proseed est un fongicide servant au traitement du blé, del’ orge et de I’avoine. Il peut ére
appliqué araison de 75 mL/25 kg semences (1,5 g hexaconazole/100 kg semences) dans les
usines de traitement des semences ou avec du matérid agricole. Au moment du traitement, le
produit et les semences devraient étre a une température supérieure a0 °C. |l n'est pas
recommandeé de stocker |es semences traitées.
L’ efficacité de I’ hexaconazole contre diverses mal adies des cérédes a éé évaluée dans |e cours
de nombreux essais au champ. Le Proseed et une formulation antérieure, expé&imentale, de
méme composition ont servi a ces essais. Quatre des alégations sont confirmées par des
résultats adéqueats (caractéeres gras dans le tableau 7.1). Les autres dlégations ont é&é réfutées,
faute d un nombre suffisant d’ essais valides.
Tableau 7.1  Allégations rdatives au Proseed appliqué araison de 75 mL/25 kg semences
Culture | Maladies contrées Efficacité au début dela saison seulement
Blé Charbon nu du blé Ustilago tritici Piétin commun du blé Cochliobolus sativus
Cariedublé Tilletia caries, Maladie des plantules du Fusarium sp.
Tilletia foetida blé Septoriose Septoriatritici,
S nodorum
Blanc Erysiphe graminis,
f sp. tritici
Orge Charbon nu de Ustilago nuda Strie Pyrenophora
I’orge graminea
Faux charbon nu de Ustilago nigra Rayure réticulée Drechderateres
I'orge Pourriture commune des Cochliobolus sativus
Charbon couvert de Ustilago hordei racines
I'orge Fusariose Fusarium sp.
Avoine Charbon nu de Ustilago avenae Pourriture commune des Cochliobolus sativus
I’avoine racines
Charbon couvert de Ustilago kolleri Septoriose et tache Septoria avenaef. sp.
I"avoine septorienne avenae

7.1.2 Moded action

L’ hexaconazole fait partie des triazoles, des fongicides agissant par inhibition dela

déméthylation des stérols. Cdaapour effet de perturber le fonctionnement des membranes et

de causer lamort des hyphes.
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7.1.3 Cultures

L’ gpplication du Proseed est acceptable sur le blé et sur I’ orge.

7.1.4 Efficacité contrela maladie

7.1.4.1 Efficacité contrele charbon nu du blé (Ustilago tritici)

Le charbon nu du blé est une mdadie transmise par les semences et qui S ataque au blé de
printemps et au blé d hiver. De nombreux traitements systémiques et de protection des
semences sont homologués (carbathiinne, thirame, triadiménol, tébuconazole, difénoconazole).
Pour la présente demande, les résultats de 18 essais de I’ Ontario, du Manitoba et de I’ Alberta
ont éé présentés. L’ hexaconazole a été appliqué araison de 1,2 a 2,5 g m.a/100 kg
semences. Dans les parcelles témoins non traitées, de 3 & 18 % des tétes étaient atteintes. Dans
cesessas, aladose proposée (1,5 g), I hexaconazole offrait une protection supérieure a 91 %,
ordinairement 100 %.

Cesréaultats étayent I’ alégation de protection contre |le charbon nu.

7.1.4.2 Efficacité contre le piétin commun du blé(Cochliobolus sativus, Bipolaris

sorokiniana)

Le piétin commun du blé est une maadie transmise du sol qui S atague au blé de printemps et
au blé d hiver. Il fait le plus de ravages dans les Prairies. On parvient ale contrer partiellement
gréce ades cultivars résistants et au traitement des semences (carbathiinne, thirame, manébe,
difénoconazole). Cette maadie peut donner des épis blancs (Sériles ou agrains réduits), mais
I gpparition de |ésions brun foncé sur I’ entre-noeud sub-corond congtitue son symptdme le plus
caractéristique. Quatre études sur I’ hexaconazole, provenant de la Saskatchewan, dans des
secteurs ou 14 a 53 % des plantes témoins éaient gravement atteintes, ont été présentées.

L’ hexaconazole a éé administré ala dose recommandée (1,5 g) dans deux essais. La
protection conférée atteignait en moyenne 70 % (réduction de I’ incidence de lamdadie). Une
réduction de lamaladie a éé observée dans les autres essais, mais a une dose supérieure. Ces
résultats semblent Sgnifier qu’ une alégation de répression est appropriée pour les résultats
obtenus a la dose recommandée. On définit ici larépresson comme éant un contréle uniforme
aun degré non optimal, mais tout de méme utile commercidement. Les données sur lamadadie
ont éeé recueilliesalafin de lasaison (passe |e sade péteux). Par conséquent, lalimite sur

I” éiquette concernant I efficacité au début de la saison N’ est pas nécessaire.

Ces réaultats étayent | dlégation modifiée de « répression du piétin commun du blé ».
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7.1.4.3 Efficacité contre le charbon nu del’orge (Ustilago nuda)

Biologiquement, e charbon nu de I’ orge et semblable a celui du blé et on peut |le combaitre au
moyen de cultivars résistants et au traitement des semences (carbathiinne, thirame, triadiménal,
tébuconazole). Cing éudes du Manitoba et de I’ Alberta sur I’ hexaconazole ont é&é

présentées. Dans |es parcelles témoins non traitées, de 4 a 25 % des tétes &aient atteintes.

L’ hexaconazole a été administré & des doses de 1,0 - 2,5 g m.a/100 kg semences. A ladose
proposée de 1,5 g m.a/100 kg semences, il S est révélé éire tres efficace (efficacité de 100 %)
contre cette maladie. A des doses moins devées, il demeurait tout auss efficace, mais dans
Seulement trois essais SUr cing,

Ces réaultats étayent I’ alégation de protection contre le charbon nu de I’ orge.

7.1.4.4 Efficacité contrele charbon couvert del’orge (Ustilago hordei)

1.2

Le charbon couvert de |’ orge attagque le grain par contamination de la semence alarécolte, ce
qui setraduit par une infection des semis ala germination. On le combat au moyen de cultivars
résstants et avec le traitement des semences (carbathiinne, thirame, manebe, triadiménol). Six
éudes de |’ Alberta et de I’ Ontario ont &é présentées. L’ hexaconazole a éé administré a des
dosesde 1,0 - 2,0 g m.a/100 kg semences. A la dose proposée de 1,5 g m.a./100 kg
semences, I’ hexaconazole s est révélé étre trés efficace (efficacité de 100 %) contre cette
maadie dans cinq des Sx essas. Bien que son incidence éait assez faible, il y avait une
presson de lamaadie qui éait suffisante (3 - 18 % dans les parcdles témoins) dans trois de
cesessas.

Ces réaultats étayent | dlégation de protection contre le charbon couvert del’ orge.
Renseignements sur le développement, rédl ou possible, de la résistance a ce produit

Il n"existe pas de rapport sur larésistance al’ hexaconazole al’ échelle commercide.
Cependant, cette matiére active est chimigquement gpparentée a d’ autres fongicides du groupe
des triazoles dont I’ usage est homologueé sur des cérédes au Canada (triadiménal,
tébuconazole, difénoconazole, propiconazole). Lors d sau laboratoire sur les pathogenes
de !’ orge et du blé responsables du blanc (Erysiphe graminis), capables de changements
génétiques fréquents, une certaine résistance croisée s est manifestée face aux substances de ce
groupe. Sur lafoi de ces condatations, on juge qu'il existe des possibilités que les pathogénes
nommés sur |’ &iquette du Proseed acquierent une résistance a I’ hexaconazole. Au Canada, il

n’ existe pas encore d' énoncé-type reatif alagestion de larésstance, maisil faudrait formuler
des recommandations générdes, sur I’ éiquette du Proseed, ayant trait al’ utilisation séquentidle
de produits a base du groupe des triazoles et de fongicides ayant un différent site d' action, de
maniére afavoriser I adoption de bonnes pratiques agricoles. Voici un exemple:
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7.3

731

7.3.2

7.3.3

1.4

En vue de la gestion de larésistance, a noter que Proseed contient un fongicide
du groupe des triazoles. Avec le temps, le produit peut perdre de son efficacité
s I"hexaconazole ou d' autres fongicides de ce groupe sont utilisés a répétition
OU success vement, année apres année, dans les mémes champs, a cause de
I’acquisition de larésistance par certaines souches des pathogenes. Il et
recommande d' utiliser par aternance des fongicides ayant un mode d' action
différent, dans le cadre de son programme de lutte antiparasitaire. Pour plus de
renseignements sur la résistance dans votre région, s adresser a un consalller
agricole.

Effets sur le rendement des plantes ou des produits végétaux traités, en termesde
guantité ou de qualité

Effetssur la qualité des produits végétaux

L’ hexaconazole permet de supprimer ou de réprimer les maadies des plantes qui nuisent ala
qudlité du grain, comme le charbon et le piétin. S dles ne sont pas mises en échec, ces

mal adies peuvent donner lieu a un déclassement des produits, soit a cause d’ une grosseur
réduite du grain, soit & cause de la contamination fongique. La qudité du grain destiné a servir
de semence seraaméliorée par le traitement, a cause de la réduction des maadies transmises
par cdle-ci.

Effets sur les produits de transfor mation

L’ effet sur le grain traité (p. ex., lafaring), n'a pas éé évalué. On peut cependant s attendre a
ce que I’emploi de |’ hexaconazole amédliore générdement sa qudité (section 7.3.1).

Effets sur lerendement des plantestraitées

Les variables du rendement (dénombrement des plants, nombre de talles, poids de mille grains,
poids du boisseau, rendement al’ hectare) ont é&té évauées dans la plupart des sau champ.
On peut s atendre a ce que I’ hexaconazole ait un effet postif sur le rendement lorsqu’ une
culture et frappée par une maladie susceptible de nuire au rendement et que d autres
déterminants comme I’ ea), latempérature et lafertilité du sol sont propices.

Toxicité pour les plantes ciblées

Dans les éudes au champ, la phytotoxicité a été traitée dans le cadre de 13 essais, et des
obsarvations sur la tolérance des cultures éaient fréquemment consignées dans le cadre des
autres essais. On signae dans quelques rapports que lalevée éait moins efficace, mais celaest
sans doute attribuable aux conditions du milieu. Jusqu’a 10 g hexaconazole/100 kg semences,
laplupart des éudes signalent que les cultures de blé et d’ orge ont une bonne tolérance, éablie
apatir delalevée, delavigueur et du nombre d épis.
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7.5

7.5.1

7.5.2

7.6

8.0

Observationsrelatives a des effets secondair es non souhaités ou imprévus (effets non
ciblés)

On ne s attend a aucun effet non ciblé a partir d' un traitement des semences.
Impact sur laviabilité des semences

Dans les éudes au laboratoire portant sur le blé et sur I’orge, et jusqu’a 2,0 g m.a/100 kg
semences, le traitement al” hexaconazole n’a pas nui ala germination, méme gpres 28 mois

d entreposage. Toutefais, I’ éiquette ne recommande pas d’ entreposer la semence traitée a
cause d' une baisse générde de la viabilité aprés un entreposage prolongé dans des conditions
commerciaes.

Impact sur desorganismes utiles et d’ autres organismes non ciblés

[l n"existe présentement aucun traitement biologique des semences de blé qui soit homologué au
Canada. L’ impact sur des microorganismes utiles n’ a pas éé évalué. Cependant, des éudes
environnementales au laboratoire révdent que |’ hexaconazole a un effet minime sur les
propriétés du sol et sur leurs populations microbiennes (section 6.1.6).

Conclusions

A ladose de 75 mL du produit aux 25 kg de semences, |e Proseed permettra de |utter contre
le charbon nu du blé et de |’ orge et contre le charbon couvert del’ orge. 1l permettra de
réprimer e piétin du blé. Les traitements de protection des semences et I’ emploi de variétés
rés stantes sont devenus les principa es méthodes employées pour limiter I’ effet des maladies
transmises par le sol et par les semences. Le Proseed n' est pasjugé essentid alalutte contre
lesmaadies du blé et de I’ orge nommées sur | éiquette car il existe d autres produits.
Cependant, il congtitue une autre option offrant I’ avantage d’ une tres faible dose de matiére
active, ce qui contribue aréduire la charge en pesticides.

Conclusion générale

Le Proseed, dont I’ homologetion est demandée, est une suspension fluide contenant 0,5 %

d hexaconazole. 11 offre un traitement efficace de protection des semences cérédieres,
supprimant le charbon nu du blé aing que le charbon nu et le charbon couvert del’ orge, et il
réprime le piétiin commun du blé. 1l peut étre appliqué aux semences araison de 75 mL/25 kg
semences (1,5 g hexaconazole/100 kg semences) dans les usines de traitement des semences
ou avec du matérid agricole. Le Proseed condtitue une autre option offrant I' avantage d’ une
tres faible dose de matiere active, ce qui contribue a réduire la charge en pesticides.

L’ hexaconazole s est révélé étre peu toxique de maniére aigué pour lerat par lavoie orde, la
voie cutanée ou lavoie respiratoire, et |égérement a modérément toxique, par lavoie orae,

Projet de décision réglementaire - PRDD99-05 37



pour lasouris. Il W' est pasirritant pour la peau du lapin, Iégerement irritant pour ses yeux, et on
consdere qu'il est un sengbilisant potentiel de la peau du cobaye.

Il exerce un effet sur le méabolisme des lipides qui se manifeste par une dtération de lachimie
clinique et une pathologie hépatique (lipides des hépatocytes). Les chercheurs sgnaent une
hausse des cas d’ atrophie testiculaire et une incidence accrue d’ adénomes a cdllules de Leydig
chez les rats males exposés a des doses devées. |ls estiment que ¢’ est |a un seuil de réponse
dépendant d’ une stimulation gonadotrope anormale. Chez ces mées, les chercheurs ont auss
observé une prolifération cdlulaire au niveau du cana cholédoque et une vacuolisation adipeuse
danslacortico-surrénde. L’ espece et | éude les plus sensibles a cette plage d' effets sont le rat
et I’ &ude de toxicité chronique d' origine dimentaire chez cette espéece, avec une DSEO de
0,47 mg/kg m.c. par jour chez lesmées et de 0,61 mg/kg m.c. par jour chez lesfemelles. Les
études déposées n'ont pas révélé d' effet nocif sur la performance sur le plan de la reproduction
ou de signe de tératogenecité ou de mutagenécité. Cependant, les éudes tératol ogiques ont
révélé des effets foetotoxiques chez lerat et le lapin, sous forme d’ une ossification retardée,
sans que soient observes des effets toxiques chez les meres.

On ajugé que I’ &ude sur la reproduction du rat est la plus Sgnificative en termes d’ évauation
du risque professionnel pour tous les scénarios d' utilisation proposés. Les ME s gppliquant a
tous les ouvriers du secteur commercid de traitement des semences, aux personnes qui traitent
les semences alaferme et aux semeurs, sont jugées acceptables pourvu que les
recommandations relatives aux vétements de protection soient adoptées.

A partir d une DSEO de 0,5 mg/kg m.c. par jour, obtenue dans le cadre d’ une éude

d exposition chronique du rat, et d’ un facteur de sécurité de 100, une DJA de 0,005 mg/kg
m.c. est recommandée pour |’ hexaconazole. A partir dela DSEO déterminée dans I é&ude
tératologique chez lerat, soit 2,5 mg/kg m.c. par jour pour lafoetotoxicité en | dbsence de
toxicité pour lameére, et d' une ME de 300, on acaculé une DAR.

Les évauations du risque d’ exposition professionnelle et dans les diments ont fourni des ME
additionnelles pour les principaux effets toxicologiques cherchés chez le rat, soit lafoetotoxicité
Sective, I'arophie testiculaire et les adénomes a cdllules de Leydig.

Une éude sur le méabolisme dans les végétaux réevéle quela TA et I’ ATA sont |es principaux
métabolites détectés dans le grain. Le résidu d’ hexaconazole dans e grain compte pour

0,002 ppm (0,7 % des RRT). Le métabolite 2,5-diol est le principa résdu danslapaille. Les
études sur le métabolisme dans les végétaux révelent qu'il n'y a pas de nouveau métabolite
important dans le blé a comparer aux profils du métabolisme chez lachevre ou chez lerat.

L es éudes sur le méabolisme chez les animaux révélent que la dose de “C-hexaconazole
adminigtrée dans e régime dimentaire est principalement excrétée dans les feces e dans |’ urine.
La concentration des résidus dans les denrées cérédlieres obtenues a partir de semences
traitées et inférieure aux LQ. C'est pourquoi aucune éude sur I’ dimentation des animaux n'a
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été présentée. |l est inutile d’ avoir des LMR pour laviande, le lait e les oeufs. Toutefois, les
résdus d’ hexaconazole dans ces diments sont soumis alalimite de 0,1 ppm du Réglement
généra B.15.002(1).

Des essais supervisés sur les résidus, qui se sont tenus dans quiatre provinces canadiennes,
révélent que, dansle blé et I orge de printemps produits a partir de semencestraitéesa

I” hexaconazole conformément aux recommandations de I’ éiquette, la concentration des résidus
d hexaconazole est inférieure aux LQ (0,01 ppm pour le grain, 0,05 ppm pour lapalle et le
fourrage). Aucun résidu de métabolites n' a été détecté en quantité mesurable dans les
échantillons de fourrage et de paille (< 0,02 ppm). Les résidus de la triazolylaanine ne
dépassaient pas 0,09 ppm en concentration dans les grains de blé et d’ orge de printemps traités
ou non. Les résdus de triazolyldanine seront couverts en vertu delaLMR (2 ppm) éablie pour
toutes les cultures vivriéres au Canada.

L’ ARLA propose une LMR de 0,1 ppm pour le grain de blé et d’ orge, en harmonie avec le
Codex. Les Etats-Unis ' ont pas établi de LMR pour les grains pour cette matiére active. ||
existe donc un risque de différend commercia S'il advenait que des résidus d’ hexaconazole
élaent détectés dans le grain canadien destiné a |’ exportation. Les résultats présentés portent
toutefois a penser que, sur le plan des pratiques commercides, | application de ce pesticide
conformeément al’ &iquette relégue les différends a une possihilité lointaine,

On adéerminé que |’ exposition potentielle a I’ hexaconazole dans |e régime dimentaire ne serait
al’origine d’ aucune préoccupation pour la santé chez les différentes sous-popul ations
humaines, comme les nouveaurnés et les enfants. La DJP de toutes les sous-popul ations
humaines, notamment des nouveau-nés et des enfants, est inférieure 220 % dela DJA.

L’ hexaconazole n' est pas susceptible al” hydrolyse chimique ou a la phototransformation. 1l ne
risque pas, non plus, de se volatiliser a partir la surface de |’ eau ou d’'un sol humide. L’ action
microbienne joue un grand rdle dans la transformation de |I” hexaconazole dans le sol. Des
€tudes au laboratoire dans des sols agrobies ont permis de montrer qu'il est persstant dansles
sables loameux et modérément persistant dans les loams sableux aing que lesloams
limono-argileux. Le 1,2,4-triazole et un important produit de transformation. D’ autres éudes
au laboratoire ont auss montré que I’ hexaconazole est persstant dans les sols anagrobies et
dans les systemes agquiatiques aérobies eau-sediments. En outre, on a conclu qu'il serait
persistant dans les systémes aguatiques anaérobies. Les données canadiennes au champ sur la
disspation dans les sols révelent qu’il est modérément perdstant a persistant. Les éudes au
laboratoire sur le lessivage et I’ adsorption dans le sol, aing que les éudes au champ sur la
dissipation dans les sols révelent que le potentiel de lessivage de cette substance est
négligeable, et on ne s attend pas ace qu'il contamine des masses d’ eau souterraine par
entrainement par lessivage.

L’ hexaconazole n" exerce pas d' effet mgeur sur les microorganismes du sol et n'est pastoxique
pour le lombric et pour I’ abélle. |l est pratiquement non toxique pour les oisealx et aexercé
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une toxicité ailgué modérée sur le poisson et les invertéorés aguatiques. Les données sur la
toxicité chronique révélent que I’ hexaconazole est toxique pour Daphnia magna, un invertéoré
d eau douce. Il se concentre dans les tissus du poisson, mais ce processus et réversible. Par
conséguent, on ne s atend pas a ce que la bioaccumulation soit un probléme écologique
majeur.

Corrections apportées a l’ &iquette
Dans |’ esprit des conclusions susmentionnées, |es corrections suivantes ont été gpportées a
I éiquette du Proseed :

Les renseignements sur le produit comportent seulement des dlégationsrelatives ala
suppression du charbon nu du blé, alarépresson du piétin commun du blé, ala suppresson du
charbon nu de |’ orge et ala suppression du charbon couvert de |’ orge.

Le mode d emploi comprend :

En vue de la gestion de larésistance, a noter que Proseed contient un fongicide
du groupe des triazoles. Avec le temps, le produit peut perdre de son efficacité
s I"hexaconazole ou d' autres fongicides de ce groupe sont utilisés a répétition
OU success vement année gpres année dans les mémes champs, a cause de
I’acquisition de larésistance par certaines souches des pathogenes. Il est
recommande d' utiliser par aternance des fongicides ayant un mode d' action
différent, dans le cadre de son programme de lutte antiparasitaire. Pour plus de
renseignements sur la résistance dans votre région, s adresser a un conselller
agricole.

« Sengbilisant potentid de la peau » a &é gouté dans |’ aire d' affichage principde.
Lesredtrictions d' emploi comprennent :

Tous les sacs contenant des semences traitées doivent indiquer ce qui suit :

« Ces semences ont été traitées au moyen du fongicide Proseed, qui contient de
I” hexaconazole. Porter une chemise a manches longues et des gants de
protection pour la manutention de ces semences. »

La rubrique « Précautions » comprend :

Traitement commercid des semences : Traiter dans une aire bien ventilée.
Porter une combinaison sur une chemise a manches longues et un pantalon, des
gants résstants aux produits chimiques et un masque antipousséres ou un
respirateur gjusté de fagon a stopper les poussieres.
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Ensemencement avec des semences traitées : Porter une chemise a manches
longues, un pantalon et des gants de protection.

Traitement des semences alaferme : Porter une combinaison sur une chemise a
manches longues et un pantaon, et des gants résistants aux produits chimiques.
Porter auss un masque antipoussiéres ou un respirateur gusté de facon a
stopper les poussiéres sl y a une égpe de m@ange alamain.

Larubrique DANGERS POUR L’ENVIRONNEMENT a été augmentée :

Ce produit est toxigue pour des espéces aquatiques. Eviter de contaminer les
étangs, lacs, cours d’ eau ou marécages avec | eau deringage ou | eau de
nettoyage du matériel. Appliquer de bonnes pratiques de gestion sur lesterrains
en pente et S assurer de bien incorporer la semence traitée dansle sol, a

I’ ensemencement, pour empécher tout mouvement des semences traitées et du
produit vers des plans d’ eau contigus.

Considérationsreativesala PGST

Matiere active

Dans le cadre de cet examen de I’ hexaconazole, nous nous sommes penchés sur la persistance
et le potentiel de bicaccumulation de cette matiere active. L’ ARLA acongaéqu'il y a
persstance dans | environnement, mais des éudes sur le poisson et sur la concentration des
résdus de I" hexaconazole dans lestissus du rat et de lachevre, al’incluson du lait, révelent que
cette bioaccumulation est limitée. Sur cette base, I' ARLA est parvenue ala concluson que

I’ hexaconazole ne répond pas auix criteres d’ un classement sur laliste des substances toxiques
delavoie 1 delaPGST>.

Contaminants

Les anadyses de |ots d’ hexaconazole de qudité technique ont révélé la présence de
microcontaminants (2,3,7,8-TCDF et octachlorofurane). La concentration la plus élevée de ces
contaminants de lavoie 1 qui a éé trouvée éait celle du 2,3,7,8- TCDF, soit 76 x 102, C'est
I’EQT de 7,6 x 102 de 2,3,7,8-TCDD. L’ octachlorofurane a &¢é trouvé a la concentration de
270 x10*2 C'est I équivalent de 0,027 x 10*2 de 2,3,7,8-TCDD. C'est dire que cette
substance contribue peu aux contaminants totaux toxicol ogiquement préoccupants.

Au bilan, la concentration de ces substances est assez faible pour qu'il soit difficile de survelller
des effets sur le degré de contamination apportés par des changements au procéde de
fabrication. Par conséquent, il est peu probable qu’ on puisse obtenir une baisse substantielle de
la contamination en modifiant le procédé de fabrication. On peut considérer que latechnique en
usage et lameilleure disponible.

5 Directive d’ homologation Dir99-03, Sratégie de I’ Agence de réglementation de la lutte antiparasitaire

concernant la mise en oeuvre de la politique de gestion des substances toxiques, 12 mars 1999
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Lesfaibles concentrations de 2,3,7,8- TCDF trouvé dans |’ hexaconazole de quaité technique
ne devraient pas condtituer un risque important pour la santé humaine, sur le plan de
I’dimentation, et eles ne condtituent pas, non plus, un risque pour la santé des travailleurs dans
lesingdlations de traitement des semences, ou cdlle des ouvriers qui les utilisent.

La concentration du 2,3,7,8-TCDF dans I’ environnement découlant de I’ utilisation proposée
devrait ére tres inférieure au seuil actued de détection dansle sol. D’ auss faibles
concentrations, méme apres plusieurs années d' application, ne devraient pas poser de risques
inacceptables pour I’ environnement. La surveillance du sol et de I’ eal consécutive a
I"homologation du produit N’ apporterait pas de nouvelles données utiles puisgue les
microcontaminants ne seraient pas mesurables.

L’ARLA pavient ala conclusion que le profil d utilisation proposé pour e Proseed est
conforme aux criteres proposés dans la directive d’ homol ogation Dir99-03 sur lagestion de
nouveaux produits contenant des microcontaminants de lavoie 1. On peut considérer que le
2,3,7,8-TCDF et pratiquement éliminé dans ce contexte parce que :

. La concentration en équivalents de 2,3,7,8-TCDD et tresfaible.

. On juge que cette concentration est la plus faible qu’ on puisse obtenir avec lamellleure
technologie disponible de fabrication de laMAQT.

. On prévoit que I utilisation du Proseed conformément al’ &tiquette proposée ne devrait
pas présenter de risgue inacceptable sur le plan de la santé humaine ou sur celui de
I’ environnement.

La proposition d’ homologuer I” hexaconazole et |e traitement des semences avec le Proseed et
conforme aladratégie de I’ ARLA concernant lamise en oeuvre de la PGST.

Décision proposée

Il est proposé d' accorder une homologation compléte pour laMAQT hexaconazole et pour le
fongicide Proseed pour le traitement des semences.

Letitulaire de I’homologation devra présenter annuellement des données de dosage des
microcontaminants contenus dans des |ots représentatifs de la matiére active de quaité
technique pour faire en sorte que leurs concentrations restent conformes aux exigences dela
PGST.

Au moment du renouvellement de I’ homol ogation, gprés cing ans, on examinera tout nouvesau
renseignement relatif aux risgues de ce produit pour la santé et pour I’ environnement, on
procédera a des analyses de lots du produit et on verras'il existe des solutions de
remplacement a son utilisation.
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Liste d’abréviations

ARLA Agence de réglementation de lalutte antiparasitaire
ATA acide triazolacétique

CAS Chemical Abgtracts Service

CG chromatographie en phase gazeuse
CGL chromatographie gaz-liquide
CMM cote maximae moyenne

CPE concentration prévue dans |’ environnement
DAR dose aigué de référence

DJA dose journdiere acceptable

DJP dose journdiere potentiele

DL doselétde

DSEO dose sans effet observable

EQT équivaent toxicologique

LD limite de détection

LMR limite maximale de résidus

LQ limite de quantification

m.a matiere active

m.c. masse corpordle

m.s. masse seche

MAP matiére active pure

MAQT matiere active de qudité technique
ME marge d exposition

NZW New Zedand White

PAB produit agricole brut

RP résidu préoccupant

RRT résidu radioactif total

SM spectrométrie de masse

TA triazoldanine

TCDD térachlorodibenzodioxine

TCDF térachlorodibenzofurane

TD temps de digparition
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