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esactivitésindustrielles ontgénéré une

accumulation des éléments traces

métalliques (ETM) dans les sols qui,

pour certains d’'entre eux, sont toxiques
pour’homme. La gestion desssites et sols pollués
repose surl'évaluation des expositions a ces élé-
ments. Le retour d’expérience montre que les
voies d’exposition directe, notamment l'inges-
tion de terre pour les enfants, engendrent les
niveaux de risque les plus élevés. Toutefois, la
pratique courante du calcul d’exposition et du
risque utilise la concentration totale d'un pol-
luant dansunsol, alors qu'il a été démontré que
seule la fraction biodisponible de ce contami-
nant est susceptible d'induire un effet toxique.
Labiodisponibilité orale estla fraction de conta-
minant ingéré absorbée a travers 'épithélium
intestinal et quiatteintla circulation systémique.
La pratique actuelle tend donc a surestimer la
dose alaquelle les cibles sont exposées. Divers
protocoles in vitro permettant d’approcher de
facon simplifiéelabiodisponibilité ont été déve-
loppés ces dernieres années. Ces derniers pro-
posent une estimation de la bioaccessibilité
orale, fraction de contaminant ingéré qui est
solubilisée al'intérieur delalumiereintestinale.
Auvudesnombreuxprotocoles publiés (e. g [1]),
le groupe Barge (Bioaccessibility Research Group
Europe), fédération d’instituts et de laboratoires
impliqués en évaluation derisque, a proposé un
protocole unique. Toutefois, en vue d'une appli-
cation large et en routine de ce protocole, il est
nécessaire dele valider.

Sébastien Karine
Denys Tack

Objectif de 'étude

Afin d’évaluerla pertinence du test de bioacces-
sibilité in vitro UBM (Unified Barge Method), et
d’envaliderlesrésultats, nos travauxont consisté
ale confronter ades mesures de biodisponibilité
invivo [2].

Matériels et méthodes

Des sols ont été échantillonnés. Ils présentent
des historiques de contamination différents et
des caractéristiques physicochimiques les plus
contrastées possiblesafin d'avoirunelargevaria-
tion desvaleurs de biodisponibilité pour chacun
des ETM. Seize sols en provenance de trois sites
ont été échantillonnés a la superficie du sol. Sur
deux sites, des apports anthropiques, liés a des
activités d’extraction et de traitement de mine-
rais, se superposaient a une anomalie géochi-
mique. Les sols du troisieme site ont été
contaminés par des dépots de particules en pro-
venance d'une fonderie.

La biodisponibilité des ETM dans les sols a été
évaluée sur des porcelets dont les caractéris-
tiques du systeme digestif sont proches de celui
de 'homme (réalisé au sein du laboratoire de
I'ENSATA/Nancy). Pour chaque sol, trois doses
(0,5; 1 et2g) ont été administrées par voie orale
aux porcelets, a jeun, quotidiennement et pen-
dant 14 jours. En parallele, et selon le méme pro-
tocole, les porcelets ont été exposés a des
formes de référence (totalement soluble) de
chaque élément trace métallique (ETM).
Finalement, les concentrations en ETM =
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urines, lesreins, le foie etl'os. Labiodisponibilité
relative! de chaque ETM, pour chaque sol, est
calculée comme étant le ratio des pentes des
courbes dose-réponse obtenues [(iTeR, pour
unsol donné et pourlaforme deréférence ausein
duméme compartiment.

Le test UBM repose sur des extractions succes-
sives al'aide de solutions digestives synthétiques
simulant les processus physiques et chimiques
delabouche, 'estomac et I'intestin gréle. Le test
BARGE unifié permet ainsi d’estimer une
bioaccessibilité gastrique et gastro-intestinale.
Dans la mesure ou1 la bioaccessibilité est une
étapelimitante dansle processus de biodisponi-
bilité, une corrélation linéaire doit étre obtenue
entre les deux parametres [3].

1. La biodisponibilité relative
permet de quantifier la différence
de biodisponibilité d’'un ETM entre
une matrice « sols » et une matrice
de référence (ici un sel soluble,
utilisé pour développer une VTR en
toxicologie). La définition s’applique
aussi a la bioaccessibilité relative.

Les résultats montrent que la biodisponibilité
relative est tres variable en fonction des sols
pour le plomb (8 % a 82 %), le cadmium (12 % a
91 %) etl'arsenic (3 % a 78 %). Pour'antimoine,
les valeurs de biodisponibilité relative et de
bioaccessibilité relative sont tres faibles indé-
pendamment des caractéristiques variées des
sols utilisés (valeurs <20 %) et ainsi ne per-
mettent pas d'obtenir une corrélation linéaire
robuste sur une large gamme de valeurs. Pour
lestrois autres contaminants, les comparaisons
entre les données in vivo et in vitro, ont démon-
tré que la biodisponibilité relative et la bioac-
cessibilité relative dans les deux phases du test
étaient linéairement corrélées pour des
gammes de valeurs tres étendues. De plus, les
résultats montrent que les corrélations obte-
nues sont hautement significatives (12 >0,9) et
pour chaque corrélation une pente non signifi-
cativement différente de 1 est obtenue, ce qui
valide le postulat initial de I'effet limitant de la
bioaccessibilité dans I'exposition aux ETM du
sol [(iT ). Les différences de biodisponibilité
entre un contaminant présent dans la matrice
sol et un contaminant présent sous une forme
soluble peuvent étre estimées par les diffé-
rences de bioaccessibilité de 'élément au sein
de ces matrices. Ainsi, 'étude confirme que la
bioaccessibilité permet une bonne estimation
de la biodisponibilité. Actuellement, le test
UBM estle seul test in vitro validé par des don-
nées in vivo pour plusieurs ETM.

Létude démontre que la biodisponibilité des
ETM danslessols peut étre tres variable d'un sol
aun autre et d'un contaminant a un autre. De
plus, les résultats démontrent que la concentra-
tion biodisponible peut étre nettement infé-
rieure a la concentration totale d'un ETM. Ceci
met en évidencelanécessité d’aller au-dela dela
simple mesure de la concentration totale d'un
élément dans les sols afin d'en appréhender sa
toxicité. D’ot1l'importance d’avoir une méthode
validée, rapide et facile pour estimer la biodispo-
nibilité des polluants dans les sols. Ainsi, les
résultats de 'étude mettent en lumiere que la
phase gastrique et intestinale du test in vitro
BARGE unifié peut fournir une alternative pos-
sible aux investigations in vivo afin de détermi-
ner la biodisponibilité relative dans l'optique
d’affinerlamesure des concentrations d’exposi-
tion paringestion aux ETM présents danslessols
pollués.

PERSPECTIVES

Lavalidation du test UBM étant acquise pour
l'arsenic, le cadmium et le plomb, il est désor-
mais envisageable, pour ces éléments, d’affiner
I'estimation des expositions humaines a ces
meétaux a partir de la bioaccessibilité orale et,
non plus a partir de la concentration totale.
Ainsi, de maniere opérationnelle, la mesure de
labioaccessibilité est un outil novateur qui peut
étre proposé pour la mise en ceuvre de
meéthodestelles quel'interprétation del'état des
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milieux ou I'évaluation quantitative du risque
sanitaire.

Surle plan des perspectives de développement,
les résultats issus de recherches concernant
I'imprégnation humaine a d’autres types de
substances, telles que les retardateurs de
flamme bromés ou les polluants organiques
persistants pourront également étre analysés a
lalumiere de la connaissance de la bioaccessi-
bilité de ces contaminants, pour les différentes
voies déterminantes de I'exposition a ces
contaminants.

A ce titre, il conviendra, vraisemblablement,
d’étendreles travauxmenés jusqu’a présent sur
les métaux et la voie orale, aux contaminants
organiques de 'environnement et a d’autres
voies d’exposition, telles que I'inhalation ou
l'ingestion de végétaux. LINERIS a ainsi pro-
posé en 2011, dansle cadre del’appel a projetde
I'’Anses, une étude concernant le développe-
ment de tests de mesure de la bioaccessibilité
pourlavoieinhalation et appliquée aux métaux.
Une autre voie de développement est l'intégra-
tion de la bioaccessibilité dans les évaluations
spatialisées des expositions humaines aux
substances chimiques (cf. article sur les inégali-
tés environnementales, p. 57).

Aterme, les travaux concernant le développe-
ment de la notion de bioaccessibilité pour les
substances organiques et les autres voies d’ex-
position pourront également étre avantageuse-
ment intégrés dans les outils pour I'évaluation
spatialisée des expositions et des risques.

ABSTRACT

Industrial activities lead to contaminate environmental media such as soils. These later
accumulate the pollutants such as heavy metal. Management of contaminated sites

is based on the estimation of the Human exposure to these elements through either
direct or indirect routes. In this context, soil ingestion is often considered, at least

in residential areas, as a major exposure route driving the rehabilitation process.

For this route, the exposure concentration is based on the total soil concentration

of the elements whereas only a fraction of this concentration (the bioavailable fraction)
is absorbed by the organism and is likely to exert a toxic effect. Thus estimation of the
exposure from the total soil concentration is a conservative approach. These last years,
numerous in vitro tests were developed to evaluate the bioavailability through the
bioaccessibility, the fraction of the soil contaminant digested in the gastro-intestinal
tract. The bioaccessibility research group of Europe (Barge) developed a unified
protocol (UBM). INERIS conducted studies to assess the accuracy of this test
regarding the physiological phenomenon. To achieve this goal, bioavailability of lead,
cadmium, arsenic and antimony in different contaminated soils were measured

in piglets used as surrogates of humans. Values were correlated to the in vitro
bioaccessibility values measured by the UBM. Results showed that the bioavailability
of antimony was very low and that no significant correlation was obtained for this
element. Concerning the 3 other elements, bioavailability and bioaccessibility were
highly correlated. These results demonstrate the accuracy of the UBM to improve the
exposure assessment of humans to contaminated soils through the ingestion route.

It allows the proposal of a new characterization of the human exposure to
environmental contaminants. With respect to this validation, the bioaccessibility
concept can be integrated to different research project concerning the human
exposure to flame retardants or pesticides and the spatialized multimedia human
exposure to soil contaminants. In the near future, some works will have to be

likely developed to develop the bioaccessibility measurement for organics

and for others exposure routes such as inhalation or vegetables consumption.




