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1. GENERALITES

1.1 ldentification/caractérisation

N° CAS | N° EINECS

1,4-DICHLOROBENZENE
C,H.CL, Paradichlorobenzene

p-Dichlorobenzene .
Solide cristallisé sous forme

) d'écailles ou de grains
106-46-7 203-400-5 p-Chlorophenyl chloride

Cl
PDB

N\ ) Structure monoclinique
Benzene, p-dichloro
N Benzene, 1,4-dichloro

Cl

(*) dans les conditions ambiantes habituelles

Dans l'Union Européenne, le degré de pureté du 1,4-dichlorobenzene produit ou importé est
compris entre 99,7 et 99,9 %.

Impuretés,)
e chlorobenzene : < 0,05 %
e 1,2-dichlorobenzene :< 0,01 %
e 1,3-dichlorobenzene : < 0,01 %

e trichlorobenzene : < 0,05 %
(1) Commission Européenne (CE, 2000)

1.2 Principes de production

Le 1,4-dichlorobenzene est produit par chloration directe suivant une méthode continue
utilisant du benzene liquide combiné a du chlore gazeux en présence d'un catalyseur
(généralement de l'oxyde ferrique).

Le rapport entre les isoméres 1,2 et 1,4 issus de cette réaction peut étre influencé par le
rapport entre benzene et chlore.

Aprés séparation par distillation et cristallisation, le 1,4-dichlorobenzéne formé peut étre
conditionné et transporté sous forme solide ou liquide.
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1.3 Utilisations

Le 1,4-dichlorobenzeéne est en grande partie employé pour la fabrication de 1,4-dichloro-2-
nitrobenzene utilisé dans les teintures et les pigments.

Il entre également dans la composition de répulsifs pour les mites et de désodorisants d'air
ambiant, en particulier blocs désodorisants utilisés dans les toilettes. Pour cette derniere
application, son efficacité provient de sa forte odeur et de sa tension de vapeur élevée.

Il est aussi utilisé comme insecticide et comme larvicide.

1.4 Principales sources d’exposition
La présence de 1,4-dichlorobenzeéne dans l'environnement est uniquement anthropique.

Compte tenu de sa volatilité et de ses diverses utilisations par fumigation, la plupart des
rejets dans lenvironnement sont atmosphériques. Ils sont estimés a 98,9 %, le reste se
répartissant entre l'eau (0,79 %), le sol (0,15 %) et les sédiments (0,16 %) (CE, 2000).

Concentrations ubiquitaires

Air 01
Eau
Eaux de surface (rivieres, lacs, mers) et eaux de pluie 10 ng/L )
Sols Non disponible
Sédiments et matiéres en suspension 10 pg/kg de poids sec

(1) ATSDR (1993) et Howard (1989) rapportent qu'aux USA, dans les zones rurales retirées (éloignées des sources
de pollution) les concentrations relevées sont inférieures a la limite de détection.

(2) Evaluation basée sur des données dorigines diverses : ATSDR (1993) ; CE (2000) ; Howard (1989 ; HSDB (2000) ;
OMS IPCS (1991).

(3) Evaluation basée sur des données dorigines diverses : ATSDR (1993) ; CE (2000) ; HSDB (2000).
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2. PARAMETRES D'EVALUATION DE L'EXPOSITION

2.1 Parametres physico-chimiques

Facteur de conversion 1 ppm = 6,11 mg/m?
(dans l'air a 20 °C) 1 mg/m? = 0,164 ppm
Seuil olfactif 0,3 OMS (1996)
de détection dans l'eau
(ng/L)
Masse molaire (g/mol) 147,01 ATSDR (1993), CE (2000), Guide de la chimie (1999),
Howard (1989), Verschueren (1996), Weiss (1986)
Point d’ébullition (°C) 173,91 173,4 - 174,2 ATSDR (1993), Guide de la chimie (1999), Howard
(a pression normale) (1989), HSDB (2000), OMS IPCS (1991), IUCLID
(2000), Kirk-Othmer (1978), Lide (1997), Merck
(1996), STF (1991), Ullmann (1986), Ullmann (1989),
Verschueren (1996), Weiss (1986)
Pression de vapeur (Pa) 1021 220 °C 80 -165 CE (2000), Guide de la chimie (1999), Ullmann
(1989), Veerkamp et Ten Berge (1994),
Verschueren (1996), Weiss (1986)
1621225 °C 90 - 235 Howard (1989),
@ OMS IPCS (1991)
240a30 °C Verschueren (1996)
Densité
-vapeur 5,07 3 Verschueren (1996)
-solide 1,458 ATSDR (1993), STF (1991), Weiss (1986)
Tension superficielle (N/m) Non concerné
Viscosité dynamique (Pa.s) Non concerné
Solubilité 58220 °C 49 - 65 CE ( 2000), IUCLID (2000),
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dans 'eau (mg/L) Veerkamp et Ten Berge (1994)
79a25°C () 74 - 87 ATSDR (1993), Howard (1989), HSDB (2000),
Verschueren (1996)
log Kow 3,424 3,37 - 3,52 ATSDR (1993), Commission européenne (CE, 2000),

Howard (1989), HSDB (2000), STF (1991), US EPA
(1992), US EPA (1996), Verschueren (1996)
Koc (L/kg) = 6005 273 - 1819 ATSDR (1993), Howard (1989), STF (1991),
US EPA (1996), Verschueren (1996)
Coefficient de partage sol-
eau : Kd (L/kg)

(6)

Coefficient de partage 6)

sédiments-eau : Kd (L/kg)

Constante de Henry 243220 °C 152 - 294 CE (2000), Howard (1989), HSDB (2000), STF (1991),
(Pa.m*/mol) ) US EPA (1996)
Coefficient de diffusion 6,9.102 US EPA (1996)

dans [’air (cm2/s)
Coefficient de diffusion 7,9.10° US EPA (1996)

dans ’eau (cm?2/s)

Coefficient de diffusion a 2.10° Veerkamp et Ten Berge (1994)
travers le PEHD (m%/j)

Perméabilité cutanée a une 6,2.10%; US EPA (1992)

solution aqueuse (cm/h)

(1) Moyenne arithmétique de plusieurs valeurs.

(2) Seulement 2 valeurs.

(3) Par rapport a lair.

(4) la moyenne géométrique de 12 valeurs réparties entre 2 344 (log Kow = 3,37) et 3 311 (log Kow = 3,52) est
égale a 2 635, soit log Kow = 3,42.

(5) La moyenne géométrique de 9 valeurs citées par ATSDR (1993), Howard (1989), STF (1991), Verschueren
(1996), réparties entre 273 et 1819, est égale a 594. L'US EPA (1996) cite d'autre part une série de 13 valeurs
comprises entre 273 et 1375 dont la moyenne géométrique est égale a 616. En tenant compte de la cohérence
entre ces deux groupes de valeurs, Koc est évalué a 600.

(6) La valeur pourra étre calculée a partir de l'expression suivante : Kd = foc x Koc (suivant ['hypothése d'une
adsorption sur la seule fraction organique du sol, du sédiment ou des matiéres en suspension, ce qui revient a
négliger l'adsorption sur la fraction minérale et qui conduit a majorer le transfert du sol vers l'eau ou l'air).
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La valeur de foc est issue de mesure de terrain ou par défaut une valeur issue de la littérature, par exemple

celle du TGD (CE, 1996), de 0,02 pour foc_sol, de 0,05 pour foc_sed, de 0,1 pour foc_mes.
(7) Valeur estimée

2.2 Comportement

2.2.1 Dans les sols

D’apres la valeur du Ko, le 1,4-dichlorobenzeéne est moyennement a peu mobile dans les sols.

2.2.2 Dans l'air

Sa demi-vie de volatilisation a partir d’une riviere modélisée (1 métre de profondeur, courant
de 1 m/s, vitesse du vent de 3 m/s) est estimée a environ 4 heures. Pour un lac modélisé (1 m
de fond, courant de 0,05 m/s et vent de 0,5 m/s), elle est de 120 heures.

La possibilité de volatilisation du 1,4-dichlorobenzéne a partir de sol humide doit aussi étre
prise en considération.

2.3 Persistance

2.3.1 Dégradation abiotique
D'apreés sa structure moléculaire, aucune hydrolyse n'est attendue.

Dans U’atmosphere, le 1,4-dichlorobenzene réagit principalement avec les radicaux
hydroxyles. Cette réaction étant assez lente, il a tendance a diffuser largement.

2.3.2 Biodégradation

Quelques résultats seulement de tests standards, ou la minéralisation est déterminée, sont
disponibles :

e Calamari et al. (1982) ont testé la dégradation de 8 et 40 mg/L de 1,4-dichlorobenzene
par une boue primaire. Le test est comparable a un test MITI (l). La dégradation du
1,4-dichlorobenzeéne a une concentration de 8 mg/L atteint 0 % apres 14 jours, 80 %
apres 28 jours. A la concentration de 40 mg/L, le taux de dégradation apres 28 jours
est seulement de 30 % (il se peut que le 1,4-dichlorobenzene soit toxique pour les
boues a cette concentration). La publication ne précise pas si le critéere de la fenétre
des 10 jours a été respecté ou pas. Cependant, en reportant les résultats sur un
graphe, il apparait clairement que plus de 60 % ont été dégradés 10 jours apres avoir
atteint 10 % de biodégradation a 8 mg/L.

e Un essai en flacon fermé (OCDE ligne directrice D) réalisé par Topping (1987) montre
1,4 % de dégradation apres 8 jours, 49,5 % apres 15 jours et 67 % aprés 28 jours. La
disparition de la substance a été confirmée par une analyse spécifique du 1,4-
dichlorobenzene, 1,5-dichlorophénol et du 4-chorophénol. Le seuil des 60 % prescrit
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par la ligne directrice a été passé. Du fait d’un manque de résultat intermédiaire, il
n'est pas possible de savoir si la fenétre des 10 jours a été respectée ou pas

Dans ces deux tests, le seuil des 60 % a été passé alors que le critére de la fenétre des
10 jours n'a été observé que pour un seul. Néanmoins, le 1,4-dichlorobenzene peut étre classé
comme "facilement biodégradable”.

Il n'y a pas de tests disponibles sur la biodégradation du 1,4-dichlorobenzéne en eaux de
surface.

Pour le sol et les sédiments, il n'y a pas de résultats disponibles de tests standardisés sur la
biodégradation. Plusieurs tests avec des colonnes de sol recouvert d'eau indiquant que le 1,4-
dichlorobenzéne est dégradé sont disponibles. Mais aucun taux de dégradation ne peut étre
extrapolé a partir de ces tests.

2.4 Bio-accumulation et métabolisme

2.4.1 Organismes aquatiques

Les résultats des tests de bioaccumulation sur poissons sont présentés dans le tableau
suivant :

s omime s Rereece

Oncorhynchus mykiss Continu 45 - 220 Galassi et al., 1982

Lepomis macrochirus Continu 60 Barrows et al., 1980

Oncorhynchus mykiss - 40 - 112 Calamari et al., 1982

1 o

Oncorhynchus mykiss Continu 1 f: 0(1) Calamari et al., 1982

Pimephales promelas Continu 110 Carlson et Kosian, 1987
Jordanella floridae Continu 296 Smith et al., 1990
Poecilia reticulata Continu 98 Gobas et al., 1991

(1) 15 jours apreés fertilisation: BCF = ca. 400

23 jours apres fertilisation: BCF = ca. 1 400

30 jours apres fertilisation: BCF = ca. 300

60 jours apreés fertilisation: BCF = ca. 100
Les résultats obtenus varient de 55 a 1 400. Les conditions de tests ne sont pas disponibles en
détail pour tous les tests.

Une valeur maximaliste de 296 a été utilisée par la Commission Européenne (CE, 2001).

Remarque : Le BCF calculé a partir du Kow et d’une relation (Q)SAR telle que proposée par la
Commission Européenne (CE, 1996) serait de 154.
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2.4.2 Organismes terrestres y compris les végétaux

Aucun résultat d’essai valide n’a pu étre trouvé dans la littérature.

3. DONNEES TOXICOLOGIQUES

L'ensemble des informations et des données toxicologiques provient de diverses monographies
publiées par des organismes reconnus pour la qualité scientifique de leurs documents (OMS
IPCS, 1991 ; IARC, 1987, 1999 ; ATSDR, 1993, 1998 ; Commission Européenne, 2000). Les
références bibliographiques sont citées pour permettre un acces direct a linformation
scientifique mais n'ont généralement pas fait l'objet d'un nouvel examen critique par les
rédacteurs de la fiche.

3.1 Devenir dans I’organisme

Etudes chez I’homme

Les caractéristiques physico-chimiques du 1,4-dichlorophénol (faible solubilité dans ’eau,
forte liposolubilité) suggerent qu’il sera rapidement absorbé par les différentes voies.
L’organe de stockage du 1,4-dichlorobenzene est le tissu graisseux (Morita et Ohi, 1975 ;
Morita et al., 1975; US EPA, 1986 ; Hawkins et al., 1980). Le 1,4-dichlorobenzene est
également retrouvé dans le foie et le lait (Jan, 1983 ; Sumino, 1988).

Le principal métabolite urinaire du 1,4-dichlorobenzene est le 2,5-dichlorophénol. Le 1,4-
dichlorobenzéne est éliminé sous forme d’acides glucurono ou sulfo-conjugué (Halowell,
1959). Une élimination par le tractus respiratoire est également rapportée (Wallace et al.,
1989 ; Hill et al., 1989).

Etudes chez I’animal

La principale voie d’absorption est la voie orale. 100 % de la dose administrée sont absorbés
par voie orale et 20 % par inhalation dans les 3 heures suivant ’exposition (Hawkins et al.,
1980 ; US EPA, 1985 ; US EPA, 1987).

Le 1,4-dichlorobenzene est également présent a de fortes concentrations dans le foie et les
reins. Enfin, des quantités mesurables de 1,4-dichlorobenzene sont retrouvées dans le sang,
les poumons, le coeur, les muscles, les gonades et le cerveau (Kimura et al., 1979 ; Hawkins
et al., 1980).

Au niveau hépatique, le 1,4-dichlorobenzene est un inducteur de la cytochrome C réductase,
des cytochromes P450, de ’EPN-détoxification (O-éthyl O-p-nitrophényl
phénylphosponothiolate), de la glucuronyl transférase, de la benzopyréne hydroxylase, de
’azoréductase, de I’aminopyrine déméthylase et de ’aniline hydroxylase (Carlson et Tardiff,
1976 ; Oesch et al., 1973).

=N
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Le 1,4-dichlorobenzene est éliminé dans les féces ou dans U'air expiré. Il a également été
montré qu’une réabsorption par circulation entéro-hépatique est possible, ainsi qu’une
excrétion biliaire essentiellement sous la forme de glucuronide du 2,5-dichlorophénol
(Hawkins et al., 1980 ; Hissink et al., 1997). Environ 40 % du 1,4-dichlorométhane administré
en une dose par voie orale sont éliminés dans les urines en 3 jours chez le rat male et femelle
(Klos et Dekant, 1994). Les principaux métabolites urinaires chez le rat sont le 2,5-
dichlorophényl méthyl sulfoxyde et le 2,5-dichlorophényl méthyl sulfone. Chez le lapin, il se
forme du 2,5-dichloroquinol (HSDB, 1998).

3.2 Toxicologie aigue

Etudes chez I’homme

Une anémie hémolytique accompagnée d’une méthémoglobinémie puis d’un ictére au 4° jour
est rapportée chez un enfant de 3 ans ayant ingéré des boules antimites (Halowell, 1959).

Le 1,4-dichlorobenzene est un tres léger irritant de la peau et des yeux (Waligren, 1953).

Des pétéchies et purpura sont rapportés chez un homme de 69 ans exposé pendant 3 semaines
au 1,4-dichlorobenzene a son domicile (Nalbandian et Pearce, 1965).

Lors de U’exposition par inhalation, des vertiges, des malaises, des maux de téte, des
nausées, des vomissements, des engourdissements, des bouffées de chaleur et des difficultés
d’élocution sont rapportées (Cotter, 1953 ; Miyai et al., 1988).

Etudes chez I’animal

La DLsy du 1,4-dichlorobenzéne par voie orale chez le rat est supérieure a 2 000 mg/kg
(Gardner, 1987). La DLsy du 1,4-dichlorobenzene par voie dermique chez le rat est supérieure
a 2 000 mg/kg (Gardner, 1987). La CLso du 1,4-dichlorobenzene par inhalation chez le rat est
supérieure a 5,07 mg/L (845 ppm)(Hardy et Javkson, 1987).

Une dose de 4 000 mg/kg chez le rat ou de 2 800 mg/kg chez le cobaye induit 100 % de
mortalité (Hollingsworth et al., 1956). Une dose unique de 1 000 mg/kg administrée par
gavage chez le rat, ou de 1 600 mg/kg chez le cobaye, n’induit pas la mort des animaux
(Hollingsworth et al., 1956).

Des rats males et femelles et des souris ont recu 0, 150, 300 ou 600 mg/kg/j de 1,4-
dichlorophénol pendant 4 jours (Umemura et al., 1992). Dans le groupe de rats males exposés
a 300 mg/kg, on constate une augmentation de la prolifération cellulaire au niveau des
cellules épithéliales proximales des tubules rénaux. Dans tous les groupes exposés, il existe
une augmentation de la prolifération des cellules hépatiques.

Unemura et al. (1989) ont administré du 1,4-dichlorobenzene par inhalation a des rats (125
ou 500 ppm (765 ou 3 050 mg/m?)) pendant 24 heures ; un autre groupe a recu par gavage
500 mg/kg de 1,4-dichlorobenzene. Dans le groupe exposé par inhalation, on observe des
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signes d’atteinte rénale : éosinophilie, desquamation des épithéliums tubulaires, élévation
des taux sanguins d’urée. On constate aussi une augmentation de la TGO et de la gamma-GT.

Le 1,4-dichlorobenzéne induit des altérations du métabolisme des porphyrines lors
d’expositions aigués a de fortes doses, ce qui induit une augmentation de l’excrétion des
porphyrines, essentiellement les coproporphyrines et les uroporphyrines, qui sont considérées
comme des indicateurs de ’atteinte hépatique. Lors de l’exposition par voie orale, des cas de
porphyries séveres sont mentionnés pour des expositions de 5 jours a 770 mg/kg/j (Rimington
et Ziegler, 1963).

Le 1,4-dichlorobenzene est un trés léger irritant de la peau et des yeux chez le lapin
(Maertins, 1988).

3.3 Toxicologie chronique
3.3.1 Effets systémiques

Etudes chez I’homme

Un cas de granulomatose pulmonaire a été décrit chez une femme de 53 ans abusant du 1,4-
dichlorobenzéne par inhalation depuis 3 ans. Une biopsie pulmonaire montre des cristaux
similaires a du 1,4-dichlorobenzene. Il est possible qu’il s’agisse d’un effet lié a la nature
physique du dépot plus qu’a sa nature chimique (Weller et Crellin, 1953).

Une anémie sévere a été observée chez une jeune femme de 21 ans qui a ingéré 1 a 2 blocs
de désodorisant d’ambiance par semaine pendant toute sa grossesse. Les effets observés sont
une anémie hypochrome, microcytaire, avec une polychromasie excessive, une hyper-
segmentation nucléaire marginale des polynucléaires et la présence de corpuscules de Heinz
dans les hématies. Les effets ont diminué progressivement aprés ’arrét de l’exposition.
L’enfant est né sans trouble hématologique (Campbell et Davidson, 1970).

Des atteintes hépatiques sont rapportées lors de |’exposition par inhalation chez ’homme. Il
s’agit d’ictere, de cirrhose et d’atrophie hépatique pour des durées d’exposition comprises
entre 1 et 18 mois, les niveaux d’exposition ne sont pas rapportés (Cotter, 1953).

Aucun altération rénale n’est mentionnée chez ’homme, quelle que soit la voie
d’administration (ATSDR, 1993).

Deux études suggerent une atteinte du systeme immunitaire. La premiére montre la présence
de taches marbrées et de décolorations cutanées chez une jeune femme de 19 ans ayant
ingéré 4 a 5 boules d’antimite a base de 1,4-dichlorobenzene par jour pendant 2,5 ans (Frank
et Cohen, 1961). La seconde correspond a des manifestations cutanées de type purpura et
pétéchies chez un homme agé de 69 ans et exposé par inhalation au 1,4-dichlorobenzene
pendant 3 semaines (Nalbandian et Pearce, 1965).

Une étude réalisée chez 58 salariés exposés professionnellement au 1,4-dichlorobenzene pour
une période allant de 8 mois a 25 ans pour des niveaux d’exposition de 80 a 160 ppm a mis en
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évidence des irritations nasales et oculaires (Hollingsworth et al., 1956). Dans cette étude les
niveaux de détection de ’odeur sont estimés entre 15 et 30 ppm, ces odeurs sont ressenties
comme génantes entre 30 et 60 ppm. Des irritations oculaires et nasales sont rapportées dés
50 a 80 ppm mais les niveaux de détection peuvent étre plus élevés chez des sujets
régulierement exposés au 1,4-dichlorobenzene.

Etudes chez I’animal

Les rares études ayant cherché a identifier les effets respiratoires du 1,4-dichlorobenzene
lors d’exposition par inhalation montrent des altérations mineures pour des concentrations
élevées. Une exposition pendant 16 jours a 173 ppm (1 060 mg/m’) de 1,4-dichlorobenzéne
induit un cedeme interstitiel, une congestion et une hémorragie alvéolaire chez le rat male,
le cobaye femelle et le lapin femelle. Une congestion et un emphyséme sont également
observés chez le lapin exposé 12 semaines a 798 ppm (4 880 mg/m?) de 1,4-dichlorobenzéne
(Hollingsworth et al., 1956).

Les effets hématologiques décrits chez ’lhomme lors de l'ingestion de 1,4-dichlorobenzene
sont retrouvés chez [’animal.

Des rats Fischer 344 (10/sexe/dose) ont recu par gavage 0, 300, 600, 900, 1200 ou
1500 mg/kg/j, 5 jours par semaine pendant 13 semaines (NTP, 1987). Dans les 2 groupes
exposés a 1200 ou 1 500 mg/kg/j, la survie des animaux a été considérablement diminuée.
Chez ces animaux, une hyperplasie de la moelle osseuse et une déplétion lymphocytaire de la
rate et du thymus ont été observées. Plusieurs parametres sanguins ont été altérés :
hématocrite, nombre d’érythrocytes, taux d’hémoglobine, pourcentage de réticulocytes, taux
de glycérides, du cholestérol, des protéines, des phosphatases alcalines.

Ces effets ne sont pas retrouvés pour des expositions de 300 mg/kg/j pendant 2 ans. Ces
effets ne sont pas non plus observés chez la femelle lors d’expositions pouvant atteindre
jusqu’a 600 mg/kg/j pendant 2 ans. Chez la souris, il y a une diminution de 31 a 50 % des
leucocytes et une diminution de 26 a 33 % des polynucléaires neutrophiles lors de I’exposition
a des niveaux de 1,4-dichlorobenzéne compris entre 600 et 1 800 mg/kg/j (NTP, 1987). Une
autre étude pratiquée chez le rat rapporte l'absence de modification des niveaux
d’hémoglobine et de ’hématocrite lors de ’exposition par ingestion au 1,4-dichlorobenzene
pour des niveaux jusqu’a 40 mg/kg/j pendant 90 jours (Carlson et Tardiff, 1976).

Différentes études réalisées chez l’animal font mention d’atteintes hépatiques aussi bien
lors d’expositions par ingestion que par inhalation.

L’exposition par inhalation pendant 5 a 7 mois chez rat ou du cobaye a des niveaux
d’expositions compris entre 158 et 341 ppm (965 et 2084 mg/m’) conduit & une
hépatomégalie, une dégénérescence granulaire, une légere cirrhose, une nécrose localisée et
une dégénérescence graisseuse hépatique. Ces effets ne sont pas retrouvés pour des
expositions a des concentrations plus faibles, ce qui permet de définir a partir de cette étude
un NOAEL de 96 ppm (577 mg/m’)(Hollingsworth et al., 1956). Des lapins ont recu des doses
de 1,4-dichlorobenzene de 500 ou 1 000 mg/kg/j, 5 jours par semaine pendant 219 jours.
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Dans le groupe exposé a 500 mg on a observé des lésions hépatiques (Hollingsworth et al.,
1956).

Une autre étude réalisée chez le rat Wistar pour une exposition de 1,5 ans (5 heures par jour,
5 jours par semaine) a 500 ppm (3 050 mg/m?®) de 1,4-dichlorobenzéne a montré une
augmentation pondérale hépatique non associée a d’autres pathologies hépatiques. Dans
cette étude, le NOAEL est estimé a 75 ppm (460 mg/m’) pour les deux sexes (Riley et al.,
1980a).

Une légere augmentation des porphyrines hépatiques est rapportée chez le rat femelle lors de
Uingestion de 1,4-dichlorobenzéne a la dose de 50 mg/kg/j et plus pendant 120 jours
(Carlson, 1977). Chez le rat, une augmentation de UALA synthétase est rapportée lors de
’ingestion de 1,4-dichlorobenzene pour une dose de 250 mg/kg/j pendant 3 jours (Ariyoshi et
al., 1975). Une augmentation des activités glucuronyl transférase, benzopyrene hydroxylase,
des  systemes  enzymatiques utilisant les EPN (O-éthyl O-p-nitrophényl
phénylphosphonothiolate) détoxication et les p-nitrophénol est observée pour des niveaux
d’exposition de 20 mg/kg/j et plus, et pour des expositions de 14 jours (Carlson et Tardiff,
1976). Une augmentation des systemes enzymatiques utilisant des EPN détoxication et du p-
nitrophénol est mentionnée pour des niveaux d’exposition de 20 mg/kg/j et plus, et pour des
expositions de 90 jours (Carlson et Tardiff, 1976). Enfin, une augmentation des azoréductases
est mise en évidence pour des niveaux d’exposition de 10 mg/kg/j et plus, et pour des
expositions de 90 jours (Carlson et Tardiff, 1976).

Chez la souris, des expositions a 300, 600 ou 900 mg/kg/j par gavage induisent des altérations
hépato-cellulaires dose-dépendantes. Chez les deux sexes, une hépatomégalie associée a une
hypertrophie et une dégénérescence hépato-cellulaire et une augmentation des niveaux de
l’alanine amino-transférase a la dose de 600 mg/kg/j et de cholestérol pour les doses de
900 mg/kg/j sont rapportées. De cette étude, un LOAEL de 300 mg/kg/j est défini pour la
souris (Bomhard, 1986).

Pour des expositions plus séveres, des lésions histo-pathologiques sont rapportées chez le rat
et la souris, les souris semblent plus sensibles que les rats. Les atteintes rencontrées sont de
type hépatomégalie, nécrose centrilobulaire, dégénérescence et nécrose des hépatocytes,
centromégalie hépatocellulaire, cirrhose légere et caryomégalie pour des expositions
comprises entre 1 mois et 2 ans et des niveaux d’exposition entre 300 et 1200 mg/kg/j
(Hollingsworth et al., 1956 ; NTP, 1987).

Contrairement aux données rapportées chez ’homme, ’exposition au 1,4-dichlorobenzene
par voie orale ou par inhalation induit des altérations rénales chez [’animal. Lors de
’exposition par inhalation, une augmentation pondérale rénale est rapportée chez le rat
male pour une exposition a 158 ou 341 ppm pendant 5 a 7 mois. Ces effets ne sont pas
retrouvés chez la femelle (Hollingsworth et al., 1956). Des rats femelles ont recu des doses
de 18,8, 188 ou 376 mg/kg/j de 1,4-dichlorobenzene 5 jours par semaine pendant 192 jours
(Hollingsworth et al., 1956). Le poids des reins et du foie ont été augmentés dans les deux
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groupes les plus exposés. Seul le groupe exposé a 376 mg/kg/j montre quelques lésions
hépatiques.

Comme décrit précédemment, des rats Fischer 344 (10/sexe/dose) ont recu par gavage O,
300, 600, 900, 1 200 ou 1 500 mg/kg/j, 5 jours par semaine pendant 13 semaines (NTP, 1987).
Dans les 2 groupes exposés a 1200 ou 1500 mg/kg/j, la survie des animaux a été
considérablement diminuée. Chez les males survivants plus de 45 jours, dans tous les groupes
exposés on observe une dégénérescence multifocale de U’épithélium du tubule cortical, la
formation de dépots éosinophiles dans le cytoplasme des cellules épithéliales des tubules
proximaux. Ces effets ne sont retrouvés ni chez les femelles, ni chez les souris des deux sexes
exposées dans la méme étude aux doses de 0, 600, 900, 1000, 1 500 ou 1 800 mg/kg/j. De
cette étude, un NOAEL de 600 mg/kg/j est établi pour les rats femelles et un LOAEL de
300 mg/kg/j pour les rats males (NTP, 1987).

Une autre étude a été réalisée sur des rats F344/N males et femelles pour une exposition au
1,4-dichlorobenzeéne par gavage dans ’huile de mais a des doses de 0, 150 a 350 mg/kg/]j
pour les males et de 0, 300 ou 600 mg/kg/j pour les femelles pendant 2 ans (NTP, 1987). Chez
les males, on observe une accentuation de la sévérité mais pas de lincidence des
néphropathies, une minéralisation des tubes collecteurs de la medulla et une hyperplasie
focale de ’épithélium tubulaire. L’incidence de U’hyperplasie des glandes parathyroides est
augmentée chez les rats males. Les femelles présentent une augmentation de l’incidence des
néphropathies dans les deux groupes exposés. Dans la méme étude, des souris B6C3F1 ont été
gavées avec des doses de 0, 300 ou 600 mg/kg/j de 1,4-dichlorobenzene 5 jours par semaine
pendant 2 ans (NTP, 1987). Chez la souris, les effets sont retrouvés des les doses de 300 a
600 mg/kg/j ; ils consistent principalement en une dégénérescence de l’épithélium tubulaire
cortical associée a un épaississement des membranes basales tubulaires et glomérulaires, une
augmentation du collageéne interstitiel chez la souris male et une dégénérescence tubulaire
chez la souris femelle. De cette étude, un LOAEL de 300 mg/kg/j est établi pour les effets
non-carcinogenes chez la souris.

Ces effets sont également rapportés dans différentes études plus récentes pour des niveaux
d’expositions similaires. La plupart des auteurs ont cherché a mieux comprendre les
mécanismes rénaux et hépatiques impliqués (Bomhard et al., 1988 ; Charbonneau et al.,
1989 ; Saito et al., 1996 ; Umemura et al., 1992 ; Umemura et al., 1998 ; Lake et al., 1997 ;
Dietrich et Swenberg, 1991). Bomhard et al. (1988) ont administré pendant 4 ou 13 semaines
du 1,4-dichlorobenzene aux doses de 0, 75, 150, 300 ou 600 mg/kg/j par gavage a des rats
Fischer 344. Dans les groupes exposés a 150, 300 ou 600 mg/kg/j le poids relatif et absolu des
reins est augmenté. Les males présentent également une augmentation de [’excrétion
urinaire de la LDH, une augmentation de la sécrétion des cellules épithéliales, une
augmentation de la formation des inclusions hyalines dans le cytoplasme des cellules du
cortex rénal dans tous les groupes exposés. Aprés 4 ou 13 semaines les rats males montrent
des lésions rénales sauf dans le groupe exposé a 75 mg/kg/j de 1,4-dichlorobenzene. Les
travaux de Bomhard et al., (1986, 1987, 1988) ont permis de définir un LOAEL de 75 mg/kg/j
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pour les effets rénaux chez le rat male, et un NOAEL de 300 mg/kg/j chez le rat femelle.
Dans ces études, les effets hématologiques et biochimiques n’ont pas été abordés.

Des souris B6C3F1 ont été gavées avec des doses de 0, 300 ou 600 mg/kg/j de 1,4-
dichlorobenzéne 5 jours par semaine pendant 2 ans (NTP, 1987). En dehors d’atteintes
hépatiques et rénales précédemment citées, les souris présentent une hyperplasie cellulaire
de la thyroide, une hyperplasie de la zone médullaire, de la glande surrénale, des foyers
d’hyperplasie de la corticale des surrénales. Dans la méme étude, pour une exposition plus
courte de 13 semaines aux doses de 0, 600, 900, 1 000 ou 1 800 mg/kg/j, des observations
similaires ont été réalisées. Dans les deux groupes les plus exposés, on note une nécrose
lymphoide du thymus et une hyperplasie de la rate et de la moelle osseuse.

Enfin, une étude a été réalisée chez le chien Beagle (5 animaux/sexe/dose) exposé par voie
orale aux doses de 10, 50 et 150 mg/kg/j pendant 1 an en présence d’un lot témoin.
Différentes atteintes hépatiques ainsi qu’une augmentation des poids des reins, des glandes
surrénales et de la thyroide sont rapportées. Cette étude a permis de déterminer un NOAEL
de 10 mg/kg/j (Naylor, 1996).

L’exposition pendant plusieurs mois de lapins a des doses de 1,4-dichlorophénol de
1 000 mg/kg administrées par voie orale a confirmé l’absence d’effet oculaire de type
cataracte (Hollingsworth, 1956).

Effets systémiques

Substance Chimique Taux d’absorption Organe cible
exposition

__ Homme | Animal Principal Secondaire

Inhalation ND 20 % Poumons, Foie
1,4-dichlorobenzene Ingestion ND 100 % Foie, Systéme sanguin
Cutanée ND ND Reins (uniqguement chez I’animal)

3.3.2 Effets cancérigénes
Classification
L’Union Européenne

Catégorie 3 : substance préoccupante pour ’homme en raison d’effets cancérogenes possibles
(JOCE, 2004).

CIRC - IARC
Groupe 2B : L’agent (ou le mélange) pourrait étre cancérigéne pour ’homme (1999).
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US EPA (IRIS)
Non classé cancérigene.

Etudes principales

Etudes chez I’homme

Aucune étude épidémiologique n’est rapportée chez ’homme.

Etudes chez I’animal

Le 1,4-dichlorobenzene a été administré par gavage dans de U’huile de mais a des rats F344/N
et des souris B6C3F1 a raison de 50 animaux par sexe et par lot (NTP, 1987). Les doses de 0,
150, et 300 mg/kg/j pour les rats males et de 0, 300 et 600 mg/kg/j pour les autres groupes
ont été administrées 5 jours par semaine pendant 104 semaines. Uniquement chez les rats
males on observe une augmentation dose-dépendante de la fréquence des adénocarcinomes
des cellules des tubules rénaux (incidence de 1/50, 3/50, et 7/50 pour les 3 groupes). Par
ailleurs, il est noté une augmentation faible de ’incidence des leucémies monocytaires (5/50,
7/50 et 11/50). Les auteurs concluent qu’il existe des données pertinentes en faveur d’un
caractére cancérogene du 1,4-dichlorobenzéne chez le rat male. L’induction des tumeurs du
rein chez le rat male est associée a la présence d’inclusions hyalines, elles-mémes résultant
d’une néphropathie a alpha 2 globuline caractéristique. Il s’agit d’une atteinte spécifique du
rat male. Ces inclusions sont constituées de lysosomes contenant les alpha 2 globulines
excédentaires liées au 1,4-dichlorobenzene ou a son principal métabolite, le 2,5-
dichlorophénol. Ce phénomene n’est pas retrouvé chez les femelles, ni chez ’homme ni chez
les autres especes animales (Olson et al., 1990).

Chez la souris, il y a une augmentation des adénomes et des carcinomes hépato-cellulaires
pour les deux sexes. Des hépatoblastomes ont aussi été observés dans le groupe des souris
males exposées a 600 mg/kg/j. On constate aussi une augmentation a la marge mais
significative de l’incidence des phéochromocytomes chez la souris male (0/47, 2/48, 4/49).
Les auteurs en ont conclu que le 1,4-dichlorobenzene était cancérogene chez la souris
B6C3F1.

Des rats Alderley-Park (males et femelles) et des souris femelles Swiss (75 a 79 par sexe et
par lot) ont été exposés par inhalation a 0, 75 ou 150 ppm (0, 460 ou 920 mg/m’) de 1,4-
dichlorobenzéne 5 heures par jour, 5 jours par semaine pendant 76 semaines (pour les rats)
ou 57 semaines (pour les souris) (Riley et al., 1980a,b). Aucun effet cancérogene n’est
observé.

Une étude a été réalisée chez le rat F344 et la souris BDF1 (50 animaux/sexe/dose) exposés
par inhalation a des concentrations de 0, 20, 75 ou 300 ppm (0, 305, 460 ou 1 830 mg/m’) de
vapeurs de 1,4-dichlorobenzene 6 heures par jour, 5 jours par semaine pour une durée totale
de 104 semaines (JBRC, 1995). Chez les rats, la mortalité est la méme chez les femelles
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exposées et traitées mais elle est augmentée chez les males exposés. La seule anomalie
statistiquement significative est la présence de lésions rénales non cancéreuses chez les
males exposés a 300 ppm (1 830 mg/m®) et de lésions de la cavité nasale chez les femelles
exposées a 300 ppm (1 830 mg/m?). Cette étude chez le rat a permis d’établir un NOAEL de
75 ppm (460 mg/m’) pour les effets rénaux. Chez la souris, [’augmentation de l’incidence des
carcinomes hépatocellulaires est statistiquement significative pour une exposition a 300 ppm
(1 830 mg/m?) (p < 0,01) chez le male (12/49, 17/49, 16/50, 38/49) et chez la femelle (2/50,
4/50, 2/49, 41/50). Il y a une augmentation statistiquement significative des adénomes
hépatocellulaires chez la femelle (p < 0,01) & 300 ppm (1 830 mg/m?) (2/50, 10/50, 6/49,
20/50) et des histiosarcomes hépatiques chez le male (p < 0,05) a 300 ppm (1 830 mg/m?)
(0/49, 3/49, 1/50, 6/49). On observe également une augmentation des carcinomes
bronchiolo-alvéolaires (p < 0,05) chez les femelles exposées a 300 ppm (1 830 mg/m’) (4/50).
Cette étude chez la souris a permis d’établir un NOAEL de 75 ppm (460 mg/m?) pour les effets
hépatiques (JBRC, 1995).

Caractére génotoxique : la substance a été examinée par I’Union Européenne mais n’a pas
été classée génotoxique (JOCE, 2004).

3.3.3 Effets sur la reproduction et le développement
Classification par I’Union Européenne : non classé (JOCE, 2004).

Etudes chez I’homme

A notre connaissance, il n’existe pas de données relatives aux effets sur le développement et
a la reproduction chez I’lhomme.

Etudes chez I’animal

Une étude de la reproduction sur deux générations par inhalation chez le rat
(28 rats/sexe/dose) exposés a des concentrations de 0, 66, 211 et 538 ppm (0, 405, 1 290 et
3290 mg/m?) de 1,4-dichlorobenzéne (6 h/j, 5 j/7) montre des altérations du foie, des reins
et du poids corporel. Les femelles sont exposées du jour de I’accouplement au 19° jour de la
gestation, et les petits sont exposés du 5° au 27° jour aprées la naissance. Les effets observés
sur la taille de la portée, le poids des nouveau-nés et le taux de survie semblent davantage
liés a une toxicité maternelle qu’a une toxicité directe du 1,4-dichlorobenzene sur les
fonctions de reproduction. Les nouveau-nés n’ont pas été examinés du point de vue
développemental ou tératogéne. De cette étude, un NOAEL de 211 ppm (1 290 mg/m’) est
établi pour les rats femelles (parents FO et F1) et un LOAEL de 66 ppm (405 mg/m?®) pour les
néphropathies chez les rats males. Un NOAEL de 211 ppm (1 290 mg/m?®) pour les nouveau-nés
est également déterminé (Tyl et Neeper-Bradley, 1989 et Neeper-Bradley et al., 1989).

Plusieurs études sur le développement sont rapportées.

Chez le lapin New Zealand (30 lapins/dose), une altération de l’artére sous-claviere rétro-
cesophagienne droite chez le feetus (6/119) est observée lors d’expositions pratiquées chez
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les meres par inhalation entre le 6° et le 18° jour de la gestation a une concentration de
800 ppm (4 890 mg/m®) (Hayes et al., 1985). A cette concentration, une légére toxicité
maternelle, révélée par une diminution de la prise de poids est observée au cours des
3 premiers jours d’exposition. Une augmentation statistiquement significative du nombre de
résorption est rapportée pour une exposition a la concentration de 300 ppm (1 830 mg/m?>).
De cette étude, un NOAEL de 300 ppm (1 830 mg/m’) est établi pour la toxicité maternelle,
et un autre de 300 ppm (1 830 mg/m?®) pour les effets tératogénes.

Des rates Alderley-Park (20 femelles/dose) ont été exposées par inhalation au 1,4-
dichlorobenzéne du 6° au 15° jour de la gestation a des concentrations de 1,4-
dichlorobenzéne de 75, 200 ou 508 ppm (460, 1 222 ou 3 100 mg/m?) 6 heures par jour (Hodge
et al., 1977). L’exposition a 508 ppm (3 100 mg/m®) n’induit pas d’anomalie du
développement. De cette étude, un NOAEL de 508 ppm (3 100 mg/m’) est établi pour la
toxicité maternelle et un autre de 508 ppm (3 100 mg/m?) pour les effets tératogénes.

Des rats CD femelles ont été exposés par voie orale entre le 6° et le 15° jour de la gestation a
des doses de 250, 500, 750 ou 1 000 mg/kg (Giavini et al., 1986). La présence d’une cote
surnumeéraire est rapportée chez les rats exposés par gavage a des doses de 500 mg/kg/j et
plus. De cette étude, un NOAEL de 250 mg/kg/j est défini pour la toxicité maternelle et un
autre de 250 mg/kg/j pour les effets tératogenes.

Une autre étude sur le développement a cherché a identifier les effets du 1,4-
dichlorobenzéne chez le rat Sprague-Dawley (Chlorobenzene Producers Association, 1986).
Les animaux (P1) (28 animaux /sexe/lot) sont exposés aux vapeurs de 1,4-dichlorobenzene
pendant 10 semaines, a raison de 6 h/j, 7 j/sem a des concentrations de 50, 150 et 450 ppm,
correspondant respectivement a 301, 920, et 2 750 mg/m?, puis sont accouplés.

Les animaux de la génération F1 (issus de la P1) sont exposés pendant 11 semaines avant
’accouplement. Chez les animaux de la génération P1, les males exposés a 150 ppm
(920 mg/m’) de 1,4-dichlorobenzéne présentent une diminution du poids corporel, une
diminution de la croissance pondérale, une diminution de consommation de la nourriture, une
augmentation de l’incidence des tremblements, des suppurations nasales et oculaires, une
augmentation pondérale hépatique statistiquement significative. Cette derniere est
également retrouvée dans le groupe exposé a 450 ppm (2 750 mg/m?). A 450 ppm
(2 750 mg/m?), une augmentation pondérale rénale significative est observée chez les males
et les femelles.

Lors de I’exposition a 450 ppm (2 750 mg/m°), il a été montré une diminution statistiquement
significative du poids des meres, du nombre de naissance de petits vivants, du poids corporel
des nouveau-nés, du nombre de nouveau-nés survivants au 4° jour de la lactation, pour les
générations F1 et F2. Une hypertrophie hépatocellulaire est rapportée chez les males et les
femelles des générations FO et F1. Il n’y a pas d’anomalie du développement chez les
nouveau-nés examinés.
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A toutes les concentrations, une néphrose associée a des inclusions hyalines est observée chez
les males apreés la puberté. Ceci est une anomalie spécifique du rat qui ne se retrouve pas
chez ’homme.

Une autre étude sur deux générations a été réalisée chez le rat pour des expositions par
gavage a des doses de 30, 90, 270 mg/kg/j a raison de 7 jours par semaine. Les males sont
traités pendant 77 jours avant "accouplement, les femelles FO sont traitées a partir du
14° jour avant l’accouplement, pendant la période de ’accouplement et jusqu’au 21° jour
apres la naissance. Les signes de toxicité parentale sont observés a 270 mg/kg/j, il s’agit
d’une diminution du poids corporel chez les males et les femelles de la génération F1,
d’augmentations pondérales hépatiques et rénales relatives et absolues chez les males des
générations FO et F1, associées a des néphropathies pour la dose la plus élevée chez les
males. Une diminution pondérale de la rate est observée chez les males des générations FO et
F1 pour toutes les doses. Chez les deux générations, le 1,4-dichlorobenzéne n’a pas d’effet
sur la copulation, la durée de la gestation, la fertilité, le nombre de gestation, le nombre
total de naissances et sur le sexe ratio. Cependant, sont rapportées une augmentation de la
mortalité péri et post-natale chez les nouveau-nés pour la dose de 270 mg/kg/j, et une
diminution du poids corporel a la naissance pour la dose de 90 mg/kg/j. De cette étude un
NOAEL de 270 mg/kg/j est déterminé pour la fertilité et les effets sur le développement
(Bornatowicz, 1994).

3.4 Valeurs toxicologiques de référence

Une Valeur Toxicologique de Référence (VTR) est établie a partir de la relation entre une
dose externe d'exposition a une substance dangereuse et la survenue d'un effet néfaste. Les
valeurs toxicologiques de référence proviennent de différents organismes dont la notoriété
internationale est variable.

L'INERIS présente en premiére approche les VTR publiées par 'ATSDR, l'US EPA et 'OMS. En
seconde approche, les VTR publiées par d'autres organismes, notamment Santé Canada, le
RIVM et 'OEHHA, peuvent étre retenues pour la discussion si des valeurs existent.

3.4.1 Valeurs toxicologiques de référence de I'ATSDR, ['US EPA et ['OMS

Valeurs toxicologiques de référence pour des effets avec seuil

SCL:]?;E?anC;S Source Voie d’exposition d’irﬁ?g:’fil:lrj de Valeur de référence Ag\‘/?goc:]e
1,4-DCB Inhalation (aigu€) 100 MRL = 0,8 ppm (4,9 mg/m°) 1998
Joe Inhalation (subchronique) 100 MRL = 0,2 ppm (1,2 mg/m°) 1998
Inhalation (chronique) 100 MRL = 0,1 ppm (0,6 mg/m°) 1998
Orale (subchronique) 300 MRL = 0,4 mg/kg/j 1998
ATSDR Inhalation (aigu€e) 10 Draft MRL = 2 ppm (12 mg/m°) 2004
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Inhalation (subchronique) 100 Draft MRL = 0,1 ppm (0,6 mg/m°) 2004

Inhalation (chronique) 30 Draft MRL = 0,02 ppm (0,12 mg/m?) 2004

Orale (subchronique) 100 Draft MRL = 0,07 mg/kg/j 2004

US EPA Inhalation 100 RfC = 0,8 mg/m* (0,13 ppm) 1996
OMS Orale 1 000 DJT = 107 pg/kg 2004

Valeurs toxicologiques de référence pour des effets sans seuil

Non disponibles.

Justification scientifique des valeurs toxicologiques de référence

L’ATSDR a établi un MRL de 0,8 ppm (4,9 mg/m®) pour une exposition aigué par inhalation
(1998).

Cette valeur est établie a partir d’une étude expérimentale réalisée chez le lapin, exposé
6 heures par jour du 6° au 18° jour de la gestation, ayant comme effet critique le
développement feetal et pour laquelle un NOAEL de 300 ppm a été déterminé (Hayes et al.,
1985). Ce NOAEL a été transformé en 75 ppm pour tenir compte du caractére intermittent de
’exposition dans l’étude considérée, puis cette valeur a été ajustée.

Facteurs d’incertitude : un facteur de 100 correspondant a un facteur de 10 pour tenir
compte de U’extrapolation de l’animal a ’homme et a un autre facteur de 10 pour tenir
compte de la variabilité intra-espece.

L’ATSDR a établi un MRL de 0,2 ppm (1,2 mg/m?) pour une exposition subchronique par
inhalation (1998).

Cette valeur est établie a partir d’une étude expérimentale réalisée chez le rat, exposé 7 h/j
5 j/sem pour un total de 126 a 139 expositions, et montrant ’absence d’effet hépatique
(Hollingsworth et al., 1956). De cette étude, un NOAEL de 96 ppm a été déterminé et est
converti en 20 ppm pour tenir compte du caractere intermittent de U’exposition dans |’étude
de référence. Cette valeur est ensuite ajustée.

Facteurs d’incertitude : un facteur de 100 correspondant a un facteur de 10 pour tenir
compte de U’extrapolation de l’animal a ’homme et a un autre facteur de 10 pour tenir
compte de la variabilité intra-espece.
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L’ATSDR a établi un MRL de 0,1 ppm (0,6 mg/m?®) pour une exposition chronique par
inhalation (1998).

Cette valeur est établie a partir d’une étude expérimentale réalisée chez le rat, exposé 5 h/j
5 j/sem pendant 76 semaines, et montrant ’absence d’effet hépatique (Riley et al., 1980a).
De cette étude, un NOAEL de 96 ppm a été déterminé et qui est converti en 11 ppm pour
tenir compte du caractere intermittent de Uexposition dans U’étude de référence. Cette
valeur est ensuite ajustée.

Facteurs d’incertitude : un facteur de 100 correspondant a un facteur de 10 pour tenir
compte de Uextrapolation de l’animal a ’homme et a un autre facteur de 10 pour tenir
compte de la variabilité intra-espece.

L’ATSDR a établi un MRL de 0,4 mg/kg/j pour une exposition intermédiaire par voie orale
(1998).

Cette valeur est établie a partir d’une étude expérimentale réalisée chez le rat, exposé
5 j/sem pendant 7 mois, et montrant la présence d’effets hépatiques mineurs correspondant
a une augmentation pondérale hépatique (Hollingsworth et al., 1956). De cette étude, un
LOAEL de 188 mg/kg/j a été déterminé et est converti en 134 mg/kg/j pour tenir compte du
caractere intermittent de l’exposition dans l’étude de référence.

Facteurs d’incertitude : un facteur de 300 correspondant a un facteur de 3 pour tenir
compte de Uutilisation d’un LOAEL, a un facteur de 10 pour tenir compte de U’extrapolation
de U’animal a ’homme et a un autre facteur de 10 pour tenir compte de la variabilité intra-
espece.

L’ATSDR a établi un MRL de 2 ppm (12 mg/m®) pour une exposition aigué par inhalation
(2004) (valeur issue d’un rapport « draft »).

Cette valeur est établie a partir d’une étude réalisée chez 58 travailleurs exposés
professionnellement au 1,4-dichlorobenzeéne environ 8 h/j 5 j/sem. de maniére continue ou
intermittente sur une période de 8 mois a 25 ans (en moyenne 4,75 ans) (Hollingsworth et al.,
1956). Les effets critiques retenus sont U’irritation oculaire et nasale, un LOAEL de 30 ppm est
défini ainsi qu’un NOAEL de 15 ppm.

Facteurs d’incertitude : un facteur de 10 pour tenir compte de la variabilité intra-espece.
La méthode de calcul n’est pas clairement précisée

L’ATSDR a établi un MRL de 0,1 ppm (0,6 mg/m?) pour une exposition subchronique par
inhalation (2004) (valeur issue d’un rapport « draft »).

Cette valeur est établie a partir d’'une étude expérimentale sur deux générations réalisée
chez 28 rats, exposés a 0, 66, 211 et 538 ppm (0, 403, 1 289 et 3 287 mg/m’) 6 h/j 5 j/sem
(Tyl et al., 1989). De cette étude, un NOAEL de 66 ppm a été déterminé pour [’augmentation
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pondérale hépatique ajusté a 11,8 ppm (6 h/24 h) (5 j/7 j) pour tenir compte du caractere
intermittent de ’exposition.

Facteurs d’incertitude : un facteur de 100 correspondant a un facteur de 10 pour tenir
compte de U’extrapolation de l’animal a ’homme et a un autre facteur de 10 pour tenir
compte de la variabilité intra-espece.

Calcul : 66 ppm x (6 h/24 h) (5j/7 j) /100 = 0,118 ppm (arrondi a 0,1 ppm)

L’ATSDR a établi un MRL de 0,02 ppm (0,12 mg/m?) pour une exposition chronique par
inhalation (2004) (valeur issue d’un rapport « draft »).

Cette valeur est établie a partir d’une étude expérimentale réalisée chez des groupes de 50
rat F344/DuCrj males et femelles, exposés a 0, 20, 75 ou 300 ppm (0, 122, 458 ou
1 833 mg/m’) de 1,4-dichlorobenzéne 6 h/j 5 j/sem pendant 104 semaines (JBRC, 1995).
L’effet critique retenu est la dégénerescence des cellules olfactives de I’épithélium nasal. Un
LOAEL de 75 ppm et un NOAEL de 20 ppm ont été établis ce qui correspond a un NOAEL ajusté
(6 h/24 h) et (5 j/7 j) a 3,54 ppm pour tenir compte de U'exposition intermittente et a
0,57 ppm pour tenir compte du facteur de déposition des gaz dans la région extrathoracique.
L’approche par l'utilisation de benchmark dose donne une valeur BMCL,, de 15,34 ppm
ajustée a 2,74 ppm pour tenir compte du caractére intermittent de |’exposition et a 0,44 ppm
pour tenir compte du facteur de déposition des gaz dans la région extrathoracique.

Facteurs d’incertitude : un facteur de 30 correspondant a un facteur de 3 pour tenir compte
de Uextrapolation de ’animal a ’lhomme et a un autre facteur de 10 pour tenir compte de la
variabilité intra-espece.

Calcul : 15,34 ppm x (6 h/24 h) (5j/ 7 j) x 0,16 x 1/30 = 0,015 ppm (arrondi a 0,02 ppm)

L’ATSDR a établi un MRL de 0,07 mg/kg/j pour une exposition intermédiaire par voie orale
(1998) (valeur issue d’un rapport « draft »).

Cette valeur est établie a partir d’une étude expérimentale réalisée chez le chien Beagle,
exposé a des doses de 0, 10, 50 ou 75 mg/kg/j de 1,4-dichlorobenzene 5 j/semaine pendant
1 an (Naylor et Stout, 1996). L’effet critique retenu est ’altération hépatique (augmentation
pondérale, altération enzymatique et histopathologique). Un LOAEL de 50 mg/kg/j est
déterminé ainsi qu’un NOAEL de 10 mg/kg/j ce qui correspond a un NOAEL ajusté de
7,1 mg/kg/j pour tenircompte du caractere intermittent de U’exposition (5j/7j).

Facteurs d’incertitude : un facteur de 100 correspondant a un facteur de 10 pour tenir
compte de Uextrapolation de l’animal a ’homme et a un autre facteur de 10 pour tenir
compte de la variabilité intra-espece.

Calcul : 10 mg/kg/j x (5j/7 j) x 1/100 = 0,071 (arrondi a 0,07 mg/kg/j)
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L’US EPA (IRIS) propose une RfC de 0,8 mg/m* (0,13 ppm) (1996)

Cette valeur est établie a partir d’une étude expérimentale de reproduction sur deux
générations chez le rat exposé par inhalation au 1,4-dichlorobenzene. De cette étude un
NOAEL de 50 ppm (301 mg/m’®) et un LOAEL de 150 ppm (902 mg/m?’) pour ’effet critique
retenu : augmentation pondérale hépatique chez les males de la P1 (Chlorobenzene Producers
Association, 1986).

Facteurs d’incertitude : Un facteur d’incertitude de 100 est retenu. Il correspond a un
facteur d’incertitude de 10 pour prendre en compte les différences de sensibilité dans la
population humaine, un facteur d’incertitude de 3 est préféré a un facteur d’incertitude de
10 pour tenir compte des différences inter-especes. Un autre facteur d’incertitude de 3 est
utilisé car la valeur est établie a partir d’'une étude sub-chronique et non d’une étude
chronique.

L’OMS a établi une DJT de 107 pg/kg (2004).

Cette valeur est établie a partir d’une étude expérimentale de 2 ans réalisée chez le rat
(NTP, 1987). Les effets critiques retenus sont les altérations rénales pour lesquelles un LOAEL
de 150 mg/kg de poids corporel a été déterminé.

Facteurs d’incertitude : un facteur d’incertitude de 1 000 correspondant a un facteur de 100
pour tenir compte des variations intra- et inter-espéces, a un facteur de 10 pour
Uextrapolation a partir d’un LOAEL et non d’un NOAEL, et en ne prenant pas en compte la
nature des effets critiques retenus, non transposables a ’homme.

3.4.2 Valeurs toxicologiques de référence de Santé Canada, du RIVM et de 'OEHHA

Valeurs toxicologiques de référence pour des effets avec seuil

Substances Voie Facteur Valeur de 2 s
_ Source ) " ’ . Y Année de révision
chimiques d’exposition d’incertitude reference
RIVA Inhalation 100 TCA = 0,67 mg/m? 2001
1-4 DCB orale 100 TDI = 0,1 mg/kg/j 2001
OEHHA Inhalation 100 REL = 0,8 mg/m? 2003
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Valeurs toxicologiques de référence pour des effets sans seuil

Voie
d’exposition

1-4 DCB OEHHA Inhalation  ERU;=1,1.10" (ug/m?)" 2002

Valeur de référence  Année de révision

Substances chimiques Source

Justification scientifique des valeurs toxicologiques de référence

Le RIVM a établi une TCA de 0,67 mg/m?® pour une exposition chronique par inhalation
(Baars et al., 2001).

Cette valeur est établie a partir de la méme étude expérimentale que celle choisie par
UATSDR pour le calcul du MRL chronique. Il s'agit d’une étude réalisée chez le rat, exposé
5h/j 5 j/sem pendant 76 semaines, et montrant l’absence d’effet hépatique (Riley et al.,
1980a). De cette étude, un NOAEL de 450 mg/m’ a été déterminé et qui est converti en
67 mg/m’ pour tenir compte du caractére intermittent de l’exposition dans l’étude de
référence.

Facteurs d’incertitude : Un facteur 100 a été appliqué. Un facteur 10 pour tenir compte de
Uextrapolation de ’animal a ’homme et un facteur 10 pour tenir compte de la variabilité
intra-espece.

Selon le RIVM, la fiabilité de cette valeur est élevée.
Calcul : 450 mg/m* x 5/24 x 5/7 x 1/100 = 0,67 mg/m?

Le RIVM a établi une TDI de 0,1 mg/kg/j pour une exposition chronique par voie orale
(Baars et al., 2001).

Cette valeur est établie a partir d'un étude expérimentale chez des chiens exposés par gavage
au 1,4-dichlorobenzeéne aux doses de 10, 50 ou 150 mg/kg/j durant 1 an (Naylor, 1996). Des
effets sanguins, hépatiques et rénaux ont été observés, ainsi qu'une augmentation du poids
relatif des surrénales et de la thyroide. Le NOAEL de cette étude est de 10 mg/kg/j.

Facteurs d’incertitude : Un facteur 100 a été appliqué. Un facteur 10 pour tenir compte de
Uextrapolation de ’animal a ’homme et un facteur 10 pour tenir compte de la variabilité
intra-espece.

Selon le RIVM, la fiabilité de cette valeur est élevée.
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L’OEHHA propose un REL de 0,8 mg/m? (2003)
Cette valeur est aussi la RfC de l'US EPA (voir paragraphe correspondant).

L’OEHHA propose un ERU; de 1,1.10° (ug/m?®)™" (2002)

Cette valeur est issue d'une étude de cancérogenese chez des rats et des souris exposés par
gavage au 1,4-dichlorobenzene durant 103 semaines. Les doses étaient de 0, 300 ou
600 mg/kg, 5j/sem, sauf chez les rats males (0, 150, 300 mg/kg/j, 5 j/sem). Les rats males et
les souris des deux sexes ont présenté des augmentations significatives de lincidence de
diverses tumeurs.

‘ Doses pondérées (mg/kg/j)
Espece, sexe Type de tumeur
Incidence des tumeurs

) ) 0 107 214
Adenocarcinomes des tubules renaux
R 1/50 3/50 7/50
Rats males =

Leucemies 5/50 7/50 11/50

Mésothéliome 1/50 0/50 4/50

R ; ; 0 214 428

Souris males et femelles Hepatocarcinomes et adenomes

17/50 22/49 40/50

Les données de cancer hépatique chez les souris males ont servi a calculer 'ERU, a l'aide d'un
modéle multi-étapes linéarisé et en utilisant la valeur de 70 kg pour le poids moyen chez
lhomme et 20 m? pour le volume respiratoire journalier.

4. DONNEES ECOTOXICOLOGIQUES

L'objectif de ce document est d'estimer les effets a long terme sur la faune et la flore, les
résultats nécessaires a cette évaluation sont présentés. Lorsqu'un nombre suffisant de
résultats d'écotoxicité chronique est disponible, les résultats d'écotoxicité aigué ne sont pas
fournis. Lorsque l'écotoxicité chronique n’est pas suffisamment connue, les résultats
d'écotoxicité aigué sont présentés et peuvent servir de base pour l'extrapolation des effets a
long terme.
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4.1 Parametres d’écotoxicité aigue

4.1.1 Organismes aquatiques

mg/ L)

Algues Scenedesmus pannonicus ECso (72 h Canton et al., 1985
Selenastrum capricornutum ECso (96 h) 1,6 Calamari et al., 1983
Scenedesmus subspicatus EbCsp (48 h) 28 Kihn et Pattard, 1990
Scenedesmus subspicatus EpCso (48 h) 38 Kihn et Pattard, 1990
Cyclotella meneghiniana ECso (48 h) 34,3 Figueroa et Simmons, 1991
Crustacés Daphnia magna ECso (24 h)? 1,6 Calamari et al., 1982
Daphnia magna ECso (24 h)* 3,2 Kiihn et al., 1989
Daphnia magna ECso (48 h)? 0,7 Canton et al., 1985
Daphnia magna LCso (48 h)? 2,2 Canton et al., 1985
Poissons Bachydanio rerio LCso (96 h)'? 2,1 Roderer, 1990
Pimephales promelas LCso (96 h)>* 3,6 - 14,2 Mayes et al., 1983
Pimephales promelas LCso (96 h)"? 4,2 Carlson et Kosian, 1987
Jordanella floridae LCso (96 h)>? 4,5 Smith et al., 1991
Jordanella floridae LCso (96 h)'? 2,1 Smith et al., 1991
Cyprinodon variegatus LCso (96 h)>* 7,4 Heitmiiller et al., 1981
Oncorhynchus mykiss LCso (96 h)'? 1,12 Call et al., 1983

Les essais présentés ci dessus ont été réalisés en conditions 1) continu, 3) statique ou 5) semi-statique et sont
exprimés en 2) concentration mesurées ou 4) en concentration nominale.

4.1.2 Organismes terrestres

Ci-dessous sont présentés les résultats d'essais sur organismes terrestres ainsi que les valeurs
normalisées a une concentration en matieres organiques égale a 3,4 % comme suggéré par la
Commission Européenne (CE, 1996) :
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Espéece Critere Valeur Valeur REE S
d’effet observée recalculée
(mg/kg dw) (mg/kg dw)
Invertébrés  Eisenia andrei = LCsp (14 j) 128! 118! Van Gestel et al., 1991
229* 96°
Lumbricus LCso (14 j) 184! 169" Van Gestel et al., 1991
rubellus 6152 2582
Plantes Lactuca sativa ~ ECso (14 j) 213-248° 453-5273 Hulzebos et al., 1993

(1) Sol KOBG : sol naturel, sablonneux, agricole (matiéres organiques = 3,7 %).
(2) Sol OECD : sol mixte de laboratoire selon la ligne directrice OCDE (matieres organiques = 8,1 %).
(3) Sol ayant une concentration en matieres organiques de 1,6 %.

4.2 Parametres d’écotoxicité chronique

4.2.1 Organismes aquatiques

Algues Selenastrum capricornutum ECO (96 h) Calamari et al., 1983
Crustacés Daphnia magna NOEC (21 j)? 0,4 Kihn et al., 1989
Daphnia magna NOEC (28 j) 0,22 Calamari et al., 1982
Poissons Brachydanio rerio NOEC (14 j)"? 0,44 Roderer, 1990
Pimephales promelas NOEC (28 j)"? 1 Carlson et Kosian, 1987
Jordanella promelas NOEC (14-16 j)"? 0,20 - 0,23 Smith et al., 1991
Oncorhynchus mykiss NOEC (60 j)"? >0,1 Calamari et al., 1983

Les essais présentés ci-dessus ont été réalisés en conditions 1) continu et sont exprimés en 2) concentrations
mesurées.

4.2.2 Organismes terrestres
Il n'existe pas de résultats d'essais chroniques long-terme sur organismes terrestres.

5. VALEURS SANITAIRES ET ENVIRONNEMENTALES

5.1 Etiquetage - Milieu de travail

France : Arrété du 20 avril 1994 relatif a la déclaration, la classification, [’emballage et
’étiquetage des substances chimiques complété jusqu’a la directive européenne 2004/73/CE
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de la Commission du 29 avril 2004 portant la 29é adaptation au progres technique de la
directive 67/548/CEE.

Indication(s) de danger : Xn, N
Phrases de risque : R 36 - 40 - 50/53
Conseils de prudence : S 2 - 36/37 - 46 - 60 - 61

5.2 Nomenclature Installations classées (IC)

France : Décret n°53-578 du 20 mai 1953 modifié relatif a la nomenclature des installations
classées pour la protection de ’environnement mise a jour par le Ministere de l’écologie et
du développement durable « Nomenclature des installations classées pour la protection de
’environnement » (2002).

La liste des rubriques mentionnées est indicative et ne se veut pas exhaustive.
Rubriques : 1171 - 1172-1174-1185 - 2330 - 2351

5.3 Valeurs utilisées en milieu de travail

Notes documentaires INRS ND 2098 "Valeurs limites d'exposition professionnelle aux agents
chimiques en France” et ND 2245-202-06 "Indices biologiques d'exposition”.

e Air:  VME: 4,5 mg/m’ (0,75 ppm)
VLE : 50 mg/m? (306 ppm)
e Indices biologiques d’exposition : 2,5-dichlorophénol total
= 30 mg/g de créatinine (début de poste suivant), ou
= 150 mg/g de créatinine (en fin d’exposition ou de poste).

5.4 Valeurs utilisées pour la population générale

5.4.1 Qualité des eaux de consommation

France : Décret n° 2001 - 1220 du 20 décembre 2001 relatif aux eaux destinées a la
consommation humaine a ’exclusion des eaux minérales naturelles.

Pesticides : 0,10 pg/L (pour chaque pesticide)
Pesticides total : 0,10 pg/L

UE : Directive 98/83/CE du Conseil du 3 novembre 1998 relative a la qualité des eaux
destinées a la consommation humaine (CE, 1998).

Pesticides : 0,10 pg/L (pour chaque pesticide)
Pesticides total : 0,10 pg/L

=N
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OMS

Directives de qualité pour l’eau de boisson (2004)

La valeur guide est de 300 pg/L. Elle est bien supérieure au seuil de détection olfactif de
0,3 pg/L.

5.4.2 Qualité de ’air

France :

e Décret n°2002-213 du 15 février 2002 relatif a la surveillance de la qualité de Uair et de ses
effets sur la santé et sur Uenvironnement, aux objectifs de qualité de Uair, aux seuils
d’alerte et aux valeurs limites.

Non concerné

e Décret n° 2003-1085 du 12 novembre 2003 relatif a la surveillance de la qualité de Uair et
de ses effets sur la santé et sur U’environnement, aux objectifs de qualité de l’air, aux seuils
d’alerte et aux valeurs limites.

Non concerné
UE :

e Directive 1999/CE du Conseil du 22 avril 1999 relative a la fixation de valeurs limites pour
’anhydride sulfureux, le dioxyde d’azote et les oxydes d’azote, les particules et le plomb
dans U’air ambiant (CE, 1999).

Non concerné

e Directive 2000/69/CE du 16 novembre 2000 concernant les valeurs limites pour le benzene
et le monoxyde de carbone dans [’air ambiant (CE, 2000).

Non concerné
e Directive 2002/3/CE du Conseil du 12 février 2002 relative a l’ozone dans [’air ambiant.
Non concerné

e Directive 2004/107/CE du Conseil du 15 décembre 2004 concernant ’arsenic, le mercure, le
nickel et les hydrocarbures aromatiques dans [’air ambiant (CE, 2004).

Non concerné
OMS : Directives de qualité pour U'air (2000).

Non concerné.

INERIS-DRC-01-25590-01DR019.doc =
% INERIS
Version N°2.1-juin 2006 Page 31 sur 49 SR




II‘IIII\ ||||||\||II‘\I|II‘|I‘|III‘IIII‘III

INERIS - Fiche de données toxicologiques et environnementales des substances chimiques

1,4-DICHLOROBENZENE

5.4.3 Valeurs moyennes dans les milieux biologiques

Milieux Biologiques Valeurs de référence

Sang Non disponible
Urine Non disponible
Cheveux Non disponible
Placenta Non disponible

5.5 Concentrations sans effet prévisible pour I'environnement (PNEC).
Propositions de I'INERIS

5.5.1 Compartiment aquatique

Pour déterminer la PNEC aquatique, les résultats des tests long-terme peuvent étre utilisés.
Comme les NOECs de 3 niveaux trophiques sont disponibles, un facteur d'extrapolation de 10
peut étre appliqué a la plus basse des NOECs (0,20 mg/L chez Jordanella promelas).

D’ou :
PNECEAU =20 l.lg/l_
5.5.2 Compartiment sédimentaire

Il est possible d'estimer une PNEC pour les organismes benthiques en utilisant la méthode du
coefficient de partage a partir de la PNECgy.

PNECsep = (Ksep-eau/ RHOsep) x PNECgsy x 1000
RHOsp : densité des sédiments (humides) (valeur par défaut : 1 300 kg.m™)
Ksep-eau : coefficient de partage entre les sédiments et I’eau (15,8 m*.m>)
D'ou :
PNECsep = 243 pg/kg sédiment humide = 632 pg/kg sédiment sec

Note : la Commission Européenne (CE, 2001) obtient une PNECsp égale a 212 pg/kg de
sédiment humide. Cet écart est di a une différence dans U’application de la méthode du
coefficient de partage : dans |’évaluation des risques européenne, on utilise le coefficient de
partage entre les matieres en suspension et ’eau ; dans ce document, on utilise le coefficient
de partage entre ’eau et les sédiments dans leur totalité.

INERIS-DRC-01-25590-01DR019.doc
Version N°2.1-juin 2006 Page 32 sur 49




INERIS - Fiche de données toxicologiques et environnementales des substances chimiques

1,4-DICHLOROBENZENE

5.5.3 Compartiment terrestre

Pour le compartiment terrestre, seuls des essais a court-terme sur le 1,4-dichlorobenzene
sont disponibles. La plus basse valeur est 96 mg/kg de poids sec (Eisenia andrei). Puisque des
résultats sont disponibles uniquement pour les plantes et les invertébrés, un facteur
d'extrapolation de 1 000 sera utilisé.

D’ou :
PNECso. = 96 pg/kg sol sec = 84,7 pg/kg sol humide
5.5.4 Prédateurs

La Commission Européenne (CE, 2001) a retenu la NOAEL de 10 mg/kg/jour dans une étude de
contamination par voie orale chez le chien. En utilisant un facteur de conversion de 10 pour
obtenir la concentration dans la nourriture (CE, 1996), ce qui fait une NOAEL de 100 mg/kg
nourriture, et un facteur d'extrapolation de 10 compte tenu du fait que cette étude est
chronique, on obtient :

PNECoraL = 10 mg/kg nourriture

6. METHODES DE DETECTION ET DE QUANTIFICATION DANS
L'ENVIRONNEMENT

6.1 Familles de substances
Composés Organo-Halogénés Volatils (COHV)

6.2 Principes généraux
6.2.1 Eau

Prélévement

Prélevement en flacon scellé : au moment du prélevement, bien rincer le flacon avec l'eau a
analyser et prélever au moins deux échantillons. L’emploi de flacon scellé et ambré type
pénicilline est fortement conseillé. Lors du transport, éviter les brusques variations de
température. L’analyse doit étre effectuée dans les meilleurs délais et les échantillons
maintenus a "obscurité, dans une enceinte froide (4 °C) jusqu’a l'analyse.

Le préléevement est possible en flacon rempli a ras bord et protégé du bouchon par du papier
aluminium calciné.
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Extraction

Méthode par extraction liquide-liquide : L’échantillon d’eau non filtré est extrait dans les
48 heures qui suivent le prélevement. Dans le cas contraire, I’échantillon est stocké a 4°C a
Uabri de la lumiere. L’extraction est réalisée avec un solvant apolaire, le pentane par
exemple.

Méthode par espace de téte : L’échantillon est chauffé a une température constante pendant
environ une heure. Il se crée un équilibre entre la phase aqueuse et la phase vapeur.

Méthode de purge and trap : l’échantillon d’eau est chauffé et balayé par un flux connu de
gaz inerte, puis les vapeurs sont entrainées a travers un piége adsorbant solide, permettant
de collecter les composés organiques. Le piege est ensuite chauffé sous balayage d’un flux
connu de gaz inerte pour entrainer une désorption des composés visés.

Méthode dite SPME (Solid Phase Micro Extraction) : Cette méthode offre une sensibilité
intermédiaire entre la méthode espace de téte et la méthode purge and trap. Le principe
consiste a introduire une fibre de silice garnie de phase stationnaire (diametre 0,5 mm) dans
les phases liquide ou gazeuse de ’échantillon, mis éventuellement a chauffer en flacon serti.
La fibre va ainsi concentrer par un transfert de matiére (di a la polarité de la fibre) les
polluants présents en phase gazeuse vers la phase solide. Dans un deuxiéme temps, la fibre
est désorbée thermiquement dans U'injecteur du chromatographe. Le processus analytique est
ensuite identique a celui de la méthode head space (CG/FID, CG/MS). Les cinétiques
d’absorption /désorption étant délicates a maitriser, il y a lieu a chaque fois (changement de
matrice de l’échantillon) de bien optimiser ces parametres. C’est cependant une méthode qui
commence a étre couramment utilisée dans les laboratoires (méthode intéressante pour faire
un balayage rapide des échantillons a analyser).

Dosage

Quelle que soit la matrice, le dosage s'opere par séparation des composés a laide d'un
ensemble de chromatographie en phase gazeuse, couplé avec un détecteur universel (FID) ou
spécifique (SM ou PID ou ECD). Différents types de colonnes peuvent étre utilisés ; la colonne
est adaptée au vu du chromatogramme obtenu (présence ou non de nombreux pics).

6.2.2 Air

Prélévement

Echantillonnage par prélévement dynamique : le prélévement se fait a I’aide d’une pompe,
Uair traversant un (ou plusieurs) tubes montés en série contenant du charbon actif qui
adsorbe les composés organo-volatils. Ce dispositif doit étre préalablement étalonné afin de
déterminer la capacité de prélevement de ’adsorbant.

Echantillonnage par prélévement statique : le prélévement se fait par capteur passif pendant
une durée déterminée. Le capteur contient un adsorbant qui est du charbon actif. Le taux
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d’échantillonnage est initialement déterminé en atmosphere de concentration gazeuse
connue.

Extraction

Les prélevements réalisés sur adsorbant solide, en U’occurrence du charbon actif, sont
désorbés :

e chimiquement par un solvant organique (disulfure de carbone), dans le cas de tube de
charbon actif,

e thermiquement, dans le cas du carbotrap.

Dosage

Quelle que soit la matrice, le dosage s'opere par séparation des composés a laide d'un
ensemble de chromatographie en phase gazeuse, couplé avec un détecteur universel (FID) ou
spécifique (SM ou PID ou ECD). Différents types de colonnes peuvent étre utilisés ; la colonne
est adaptée au vu du chromatogramme obtenu (présence ou non de nombreux pics).

6.2.3 Sols

Prélévement

Prélevement d’un échantillon de sol : Il est conseillé d’éviter au maximum tout remaniement
des échantillons. Il est impossible d’obtenir des échantillons composites sans pertes séveres
en produits volatils. Les échantillons de sols doivent étre transportés et conservés en bocaux
hermétiques en verre, a ’obscurité et au froid a 4 + 2°C. L’analyse de !’échantillon doit se
faire dans les plus brefs délais. La conservation maximale de |’échantillon est de 4 jours pour
les produits volatils.

Extraction

1. Concentrations supérieures a 1mg/kg

e Extraction aux ultra-sons :

L’échantillon de sol est mis en solution dans un mélange hexane/acétone (1:1) en général ; la
prise d’essai dépend de la concentration attendue (on prend 30 g en général, mais si la
concentration dépasse 20 mg/kg on ne prend que 2 g). L’ensemble est mis aux ultra-sons
(puissance requise de 300 W minimum) pendant 30 min. L’extrait obtenu est séché par du
sulfate de sodium anhydre puis concentré au Kuderna Danish si nécessaire (nota : cette étape
est délicate et peut entrainer des pertes par volatilisation).

e Extraction au soxhlet

L’échantillon de sol est mélangé a du sulfate de sodium anhydre avant d’étre introduit dans
une cartouche a soxhlet en cellulose et bouchée par de la laine de verre. On extrait, en
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général par un mélange hexane/acétone (1:1) pendant 16-24 heures au rythme de
4-6 cycles par heure.

2. Concentrations inférieures a 1 mg/kg :

Un aliquote de U’échantillon de sol est introduit dans de U’eau contenant des standards
internes (exemple : 10 g de sol pour 100 mL d’eau) ; 'ensemble est chauffé a environ 60 °C.
Un gaz inerte bulle dans la solution et entraine les composés volatils qui sont ensuite piégés
sur un support adsorbant solide (par exemple ténax, ou carbotrap a base de carbone
graphitisé). Les COHV sont ensuite désorbés thermiquement par balayage a laide d'un gaz
inerte, puis entrainés dans le chromatographe.

Dosage

Quelle que soit la matrice, le dosage s'opere par séparation des composés a laide d'un
ensemble de chromatographie en phase gazeuse, couplé avec un détecteur universel (FID) ou
spécifique (SM ou PID ou ECD). Différents types de colonnes peuvent étre utilisés ; la colonne
est adaptée au vu du chromatogramme obtenu (présence ou non de nombreux pics).

6.3 Principales méthodes

6.3.1 Présentation des méthodes

A/ 1SO/DIS 16200-1 (04 novembre 2000) : Qualité de l’air des lieux de travail -
Echantillonnage et analyse des composés organiques volatils par désorption au solvant/
Chromatographie en phase gazeuse - Partie 1 : Méthode d’échantillonnage par pompage.

Domaine d’application

Cette méthode internationale est un guide général pour l’échantillonnage et ’analyse des
composés organiques volatils (COV) dans U'air par prélevement dynamique. Plusieurs types
d’adsorbants sont recommandés pour |’échantillonnage des différents COV, celui retenu pour
le 1,4-dichlorobenzene est le charbon actif.

La gamme de concentrations de COV dans l’air ciblée par cette méthode est de 1 mg/m® a
1 000 mg/ m® par composé organique et pour un prélévement de 10 litres d’air.

Un volume connu d’air est pompé puis passe dans un (ou plusieurs) tubes de charbon actif en
série. Le 1,4-dichlorobenzene est retenu par ’adsorbant. Les vapeurs collectées sur le tube
sont désorbées par du disulfure de carbone et la solution est analysée par chromatographie en
phase gazeuse avec détection par ionisation de flamme ou par capture d’électrons.

Interférences

Les composés organiques qui ont le méme temps de rétention que le 1,4-dichlorobenzene
durant l’analyse chromatographique interferent.

Un fort taux d’humidité de ’air interfére sur la capacité d’absorption du charbon actif.
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B/ 1SO 16200-2(15 juin 2000) : Qualité de I’air des lieux de travail - Echantillonnage et
analyse des composés organiques volatils par désorption au solvant/ Chromatographie en
phase gazeuse - Partie 2 : Méthode d’échantillonnage par diffusion.

Domaine d’application

Cette méthode internationale est un guide général pour U’échantillonnage et ’analyse des
composés organiques volatils (COV) dans Uair par prélevement statique par un capteur
contenant un adsorbant. Plusieurs types d’adsorbants sont recommandés pour
l’échantillonnage des différents COV, celui retenu pour le 1,4-dichlorobenzene est le charbon
actif.

La gamme de concentrations de COV dans l’air ciblée par cette méthode est de 1 mg/m® a
1 000 mg/m?* par composé organique et pour une exposition de 8 heures.

Le capteur passif est exposé a ’air pendant une durée connue. Le taux d’échantillonnage est
calibré dans une atmosphére de référence. Les composés organo-volatils migrent sur le
capteur et sont collectés sur ’adsorbant. Les vapeurs collectées sur [’adsorbant sont
désorbées par du disulfure de carbone et la solution est analysée par chromatographie en
phase gazeuse avec détection par ionisation de flamme ou par capture d’électrons.

Interférences

Les composés organiques qui ont le méme temps de rétention que le 1,4-dichlorobenzene
durant ’analyse chromatographique interferent.

Un fort taux d’humidité de ’air interfére sur la capacité d’adsorption du charbon actif.

C/ NF X 43-252 (1991). Qualité de I’air - Echantillonnage et analyse des polluants gazeux
sur charbon actif - Prélévement par pompage.

Domaine d’application

Cette méthode peut étre utilisée pour la vérification du respect des VLE et VME
recommandées par le ministére chargé du travail. Etablie pour des substances de pureté
analytique usuelle pour chromatographie, la méthode devra faire 'objet de vérifications et
d’adaptation pour l’étude d’expositions réelles, en particulier dans les cas d’atmosphéres
complexes, de niveaux trés faibles de concentration, de substances particulierement volatiles
(par exemple gazeuses a la température ordinaire), d’hygrométrie élevée, ou de la mise en
ceuvre de quantité réduite de charbon.

La méthode ne convient pas au suivi en temps réel de U’évolution d’une pollution ; elle
fournit, quand elle est applicable, une valeur moyenne de concentration sur le temps de
prélevement.

INERIS-DRC-01-25590-01DR019.doc
Version N°2. 1-juin 2006 Page 37 sur 49




II‘IIII\ ||||I\||II\IIII‘H’IIII‘IIII‘III

INERIS - Fiche de données toxicologiques et environnementales des substances chimiques

1,4-DICHLOROBENZENE

Le 1,4-dichlorobenzéne est ensuite désorbé par du disulfure de carbone et dosé en
chromatographie gazeuse avec détection par ionisation de flamme, mais toute autre méthode
de détection de performance au moins équivalente peut étre employée.

Interférences

La capacité globale de fixation du charbon actif décroit avec la concentration du polluant et
la présence d’autres composés.

D / NF ISO 11423-1 (T90-155) - (1997) - Qualité de I’eau - Détermination du benzéne et
de certains dérivés benzéniques. - Partie 1 : Méthode par chromatographie en phase
gazeuse de ’espace de téte.

Domaine d’application

Cette méthode s’adresse aux laboratoires ayant a doser le benzéne et certains dérivés
benzéniques dans la plupart des types d’eaux ; elle est susceptible de servir de référence
dans la réglementation francaise relative a la qualité des eaux. Elle est applicable a la
détermination du benzene (et donc du 1,4-dichlorobenzene) dans des échantillons homogenes
d’eau et d’eau résiduaire a des concentrations supérieures a 2 pug/L. Dans des échantillons
organiquement pollués, la limite de détermination peut, suivant la matrice de |’échantillon,
étre supérieure.

D’autres dérivés et composés apolaires présentant des propriétés physiques similaires
peuvent également étre déterminés par cette méthode, c’est le cas du 1,4-dichlorobenzéne.
Il convient alors de vérifier 'applicabilité de la méthode a U’échantillon d’eau donné ; la
limite de détermination risquant d'étre plus élevée que celle annoncée pour le benzéene.

Interférences

Des composés organiques volatils de l’air ambiant peuvent contaminer les échantillons d’eau
et U'eau utilisée pour les essais a blanc, ce qui entraine respectivement des limites de
détection élevées et des valeurs de blanc élevées.

Il convient que les échantillons ne soient pas en contact avec des matieres plastiques pour
éviter les erreurs dues a la sorption ou la désorption de constituants.

La méthode d’espace de téte permet de limiter les interférences dues aux matiéres en
suspension ou aux émulsifiants. Cependant, la présence de solvant peut modifier I’équilibre
normal avec la phase gazeuse, et la présence d’une seconde phase liquide empéche
utilisation de la méthode d’espace de téte.
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E / 1SO DIS 11423-2 (T90-155) - (1997) - Qualité de I’eau - Détermination du benzéne et
de certains dérivés benzéniques - Partie 2: Méthode par chromatographie en phase
gazeuse apreés extraction.

Domaine d'application :

Cette méthode s’adresse aux laboratoires ayant a doser le benzéne et certains dérivés
benzéniques dans ’eau et dans ’eau résiduaire a des concentrations supérieures a 5 pg/L.
Dans des échantillons fortement pollués par des composés organiques, la limite de
détermination peut, suivant la matrice de l’échantillon, étre supérieure.

D’autres dérivés et composés apolaires présentant des points d’ébullition semblables peuvent
également étre déterminés par cette méthode, c’est le cas du 1,4-dichlorobenzene. Il
convient alors de vérifier ’applicabilité de la méthode a |’échantillon d’eau donné.

Interférences

Des composés organiques volatils de l’air ambiant peuvent contaminer les échantillons d’eau
et U'eau utilisée pour les essais a blanc, ce qui entraine respectivement des limites de
détection élevées et des valeurs de blanc élevées.

Il convient que les échantillons ne soient pas en contact avec des matieres plastiques pour
éviter les erreurs dues a la sorption ou la désorption de constituants. Les agents de surface,
les émulsifiants et les teneurs plus élevées en solvants polaires, comme la propanone ou le
méthanol affaibliront la procédure d’extraction. Les matiéres en suspension ou les
émulsifiants affectent U'extraction et la récupération. La présence d’une seconde phase
liquide (par exemple huile minérale, hydrocarbures halogénés organiques, graisse émulsifiée
et amidon) affectera ’échantillonnage, la préparation des échantillons et U’extraction. Seule
la teneur de la phase aqueuse sera déterminée ; il est possible, cependant, de déterminer la
teneur de la seconde phase liquide séparément.

F/1ISO/DIS 15009 (1999) : Qualité du sol - Détermination par chromatographie en phase
gazeuse des teneurs en hydrocarbures aromatiques volatils, en naphtaléne et en
hydrocarbures halogénés volatils - Méthode de purge et de piégeage avec désorption
thermique.

Domaine d’application

La norme internationale s’applique a tous les types de sols. La limite inférieure de
détermination dépend du matériel utilisé et de la qualité de méthanol utilisé pour
Uextraction de U’échantillon de sol. Dans les conditions spécifiées par la norme, la limite
inférieure de détermination du 1,4-dichlorobenzene est de 0,01 mg/kg.
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Interférences

Une contamination par l’atmosphére du laboratoire peut se produire, il est donc préférable
d’effectuer la détermination dans un local en légere surpression et de ne pas utiliser de
solutés contenant du 1,4-dichlorobenzéne dans ce local.

G/NIOSH 1003 (aolt 1994) : Hydrocarbons, halogenated.

Domaine d’application

Cette méthode permet de déterminer la présence d’une ou plusieurs substances suspectées
d’étre présentes dans l'air. Le prélévement se fait a [’aide d’une pompe en faisant passer
Uair sur un tube de charbon actif, sur lequel sont piégés les composés visés. Le charbon actif
est ensuite désorbé chimiquement par du disulfure de carbone, Uextrait est analysé par
chromatographie en phase gazeuse avec détection par ionisation de flamme. Le volume de
prélevement requis pour le piégeage du 1,4-dichlorobenzene est de 3 litres, le seuil atteint
est alors de [’ordre de 200 mg/m’.

Interférences

Une forte humidité de U’air diminue la capacité d’adsorption du charbon actif.

H/OSHA Méthode N°7 (mai 2000) : Vapeurs organiques.

Domaine d’application

Cette méthode est une version généralisée des méthodes NIOSH concernant Uair. Le
prélevement est réalisé sur charbon actif, l’extraction est faite avec un solvant organique et
’analyse par chromatographie gazeuse avec détection par ionisation de flamme.

I/NIOSH 2549 (mai 1996) : Composés organo-volatils (Screening).

Domaine d’application

Cette méthode peut étre utilisée pour caractériser les composés organo-volatils. Le
prélevement d’air s'opere par passage sur des supports multi-lits en carbone graphitisé.

L'analyse s'opére au moyen d’un désorbeur thermique directement couplé a un ensemble
CG/SM (chromatographie gazeuse / spectrométrie de masse).

Interférences

Les composés coélués sur la colonne chromatographique peuvent présenter des interférences
sur ’identification des composés.
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J / EPA 8270D (1998) : Semivolatils organics compounds by gas chromatography /mass
spectrometry.

Domaine d’application

La méthode permet de déterminer la concentration de composés organiques semi-volatils (le
1,4-dichlorobenzene, de point d'ébullition 174 °C, peut en faire partie) dans une variété de
matrices. Elle est applicable aux échantillons d’eau, d’eau de surface, aux déchets, aux sols,
aux sédiments.

Certains échantillons peuvent étre injectés directement ou subir un traitement préliminaire
avant d’étre analysés par chromatographie gazeuse avec détection par spectrométrie de
masse.

Les différents traitements préliminaires proposés sont :

e pour U'eau: Méthode EPA3510 « Separatory funnel liquid-liquid extraction » et la
méthode EPA 3520 « Continuous liquid-liquid extraction »,

e dans le cas de sol et de sédiment : Méthode EPA 3540 « Soxhlet extraction » la
méthode EPA 3541 <« Automated soxhlet extraction » et la méthode EPA 3550
« Ultrasonic extraction ».

Les limites de quantification du 1,4-dichlorobenzéne sont de 10 pg/L pour l'eau et de
660 pg/kg pour les sols et les sédiments.

Interférences

L’analyse peut étre faussée par un effet mémoire de la seringue due a une injection
précédente trop concentrée. Les sources majeures de contaminations sont les matériaux
volatils présents dans le laboratoire et les impuretés présentes dans le gaz inerte et dans la
trappe d’ions du spectroméetre de masse.

Un blanc de préparation d’échantillon est recommandé afin de déterminer les interférences
apportées par les différentes manipulations.

6.3.3 Tableau de synthése

Air Eaux Sols
Prélévement et pré- AB CG H I D. E
traitement OO ?
Extraction AB, C G,H, I, J D,EJ F, J
Dosage AB CG,H, I, J D,E, J F,J
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