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PLAN

1. Contexte et phytopharmacovigilance

2. Dispositif et méthode d’évaluation du risque

3. Résultats :
— Avis Anses baseé sur les plans de surveillance
— Etudes de l'alimentation totale (EAT2)
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Contexte

Dans I'UE, I'évaluation a priori, la mise sur le marché et
la surveillance post-homologation des produits
phytopharmaceutiques (PPP) et des résidus de
pesticides (RP) dans les aliments sont encadrés
(Reg. 1107/2009 et 396/2005)

Ce cadre reglementaire permet aux organismes
d’évaluation scientifique et aux autorités de s’assurer
gue les niveaux de RP dans les aliments ne
présentent pas de risque pour les consommateurs
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Qu’est-ce que la phytopharmacovigilance ?

Loi d’avenir pour I'agriculture, I'alimentation et la forét du 13 octobre 2014

« En complément de la surveillance biologique du territoire préevue a
I'article L. 251-1, I'autorité administrative veille a la mise en place d'un
dispositif de surveillance des effets indésirables des produits
phytopharmaceutiques sur :

— I'homme,

— les animaux d'élevage, dont l'abeille domestique,
— les plantes cultivées,

— la biodiversité,

— la faune sauvage,

— l'eau et le sol,

— la qualité de l'air,

— les aliments,

— l'apparition de résistances a ces produits. »

Dispositif de surveillance a posteriori

completant la surveillance biologique du territoire du MAAF
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http://www.legifrance.gouv.fr/affichCodeArticle.do;jsessionid=8A2BFABAA7D37731EEDF853A6002B529.tpdila19v_3?cidTexte=LEGITEXT000006071367&idArticle=LEGIARTI000006583165&dateTexte=&categorieLien=cid
http://www.legifrance.gouv.fr/affichCodeArticle.do;jsessionid=8A2BFABAA7D37731EEDF853A6002B529.tpdila19v_3?cidTexte=LEGITEXT000006071367&idArticle=LEGIARTI000006583165&dateTexte=&categorieLien=cid
http://www.legifrance.gouv.fr/affichCodeArticle.do;jsessionid=8A2BFABAA7D37731EEDF853A6002B529.tpdila19v_3?cidTexte=LEGITEXT000006071367&idArticle=LEGIARTI000006583165&dateTexte=&categorieLien=cid

Objectifs de la PPV

* Permettre, si nécessaire, I’adaptation des conditions d’AMM
des PPP commercialisés :

— conditions d’application : dose, fréquence, délai avt récolte

— retrait d AMM

— mesures de protection du travailleur, du consommateur, de
I'environnement...

« Permettre la définition de mesures de gestion transversale
— mesures pour les personnes vulnérables...

« Contribuer a s’assurer du respect des interdictions d’'usages
de produits, notamment ceux dont les substances actives ne
sont plus approuvées au niveau européen

anses .}
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Principes de la PPV

* Un dispositif dont la mise en ceuvre est confiée a ’Anses,
reposant sur :

— des réseaux de surveillance et de vigilance existants
 surveillance de la santé des personnes et des travailleurs
 surveillance environnementale

— des notifications spontanées d’effets indésirables par :
* les détenteurs d’AMM des produits phytopharmaceutiques

« les fabricants, importateurs, distributeurs ou utilisateurs professionnels,
ainsi que les conseillers et formateurs des utilisateurs

« Un dispositif qui sera précisé par décret.

 Une taxe pour permettre la mise en ceuvre de la PPV.
— réalisation d’études ad hoc

 La PPV intégrée dans I’axe 3 du plan Ecophyto.

—— ANSES .}
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Les trois piliers de la PPV

N I BN B -

1. Resgaux de 5> Etudes ad hoc 3. Slgnalements
surveillance spontanés

Création d’un groupe d’experts PPV a I’Anses (20 experts)
Un Comite de pilotage pour définir les orientations stratégiques_
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Exposition des consommateurs

La présence de résidus de
pesticides (RP) dans I'alimentation
n'entraine pas forcement un
risque pour le consommateur.

» necessité d’évaluer les risques

» Dispositif PPV baseé sur 2 outils
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Etudes de I'alimentation totale (EAT)

Evaluation des expositions et
caractérisation des risques

— chez les enfants (> 3 ans) et les
adultes (EATZ2, 2011)

— chez les enfants en bas age
(EAT infantile, en cours)

Analyse des aliments prepares
« tels que consommes »

Une méthode standardisée et
recommandée par 'OMS

Une exposition « bruit de fond » via
les aliments tels que consommes

Comparaisons internationales

anses .}

Etudede 'Simentation
totale francaise 2

(EAT 2)

Evaluation des expositions
chroniques uniqguement

Etude renouvelée tous les 4 a 7 ans

environ
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AV|s de ’Anses basés sur les plans de survelllance

Cf. Avis du 2 avril 2014 (n ° 2013-SA-0138)

anses :_) mm”’"mw
« Evaluation des expositions et
caractérisation des risques At s e e st
— chez les enfants (3-18 ans) et les L e
adultes (tous les ans) —

5 Teorecton 30t Touoks (pecar) iyt Tappul sdentfique @ technque afin
Fematre des recommenaaons pour |2 plan predsome 2013 d surelln des Esds o=

pesticides, au regard de I expostion alimentae de Ia popuidion Targalse ef 0SS reGURt des
campages de survallance precidents:

« Analyse des denrées alimentaires -

Le reglement (CE) M33EE00S concemant les Inilss maxmales apoicales AN Esdus e

brutes (non cuisinées, non préparées) @“ﬁ"’”“mm:wm;m

(E%53) 3u moins frois mats avant |3 fin d2 chagque

nugamesmmra\uaeaurm Inegrent notamment 13 recherche de résidus de ..uEE
T e T e e i

des proclits de la mer ef deau douce Seulel
026 MU, lQUMes f caresles pour 2013 A e

Cetats 2yant pour abjet e i SUe AMSNae pout 2 CCnSOMTGtEu, [ NENon pone sir
fu régime almentaire, Nouant ies denrees vegitaies et donghe vegéide les danrées
anrulesel oﬂg'Emrlae ansl que Meau destnés 3 la consommation humal

 Evaluation similaire mise en ceuvre
tous les ans par I'Efsa

» Possibilité d’'un suivi annuel et de - Non prise en compte de

comparaisons européennes limpact des pratiques de
« Calcul des expositions chroniques préparation des aliments

et algues (exposition pouvant étre sur
Ou sous-évaluée)

_ : anses :}
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Les etapes de I’évaluation du risque alimentaire

1. ldentification des dangers :

effets néfastes sur la santé associés
a une substance active donnée dans I’alimentation

¥

2. Caractérisation des dangers : 3. Evaluation de I’exposition :
nature des effets néfastes via le croisement de données de
-> relation dose-réponse consommation et de contamination des
aliments (réelle ou LMR)

Valeur Toxicologique de Référence*

(VTR) (mg SA / kg p.c. / jour)
* DJA (chronique) et ARfD (aigu€)

apports alimentaires
(ug SA / kg p.c. / jour)

RISQUE POTENTIEL :
affinage nécessaire

| >

apports > VIR

4. Caractérisation du risque

pour le consommateur
apports < VTR

RISQUE ECARTE pour le
consommateur

anses A/




Methode : évaluation des expositions

Estimation de I’exposition du consommateur, pour une substance active (SA)

uantité apportée ~ Quantité Niveau . :
N " F:p t consommée Résiduel Exposition chronique
par chaque alimen kaliour ma/k
ax\ (kg/our) (mg/kg) - Consommation moyenne sur 7 jours
4 \Kq = 0,142 X 0,0093 - Contamination moyenne mesurée
+ dans chaque aliment
= 0,198 X 0,0009
Ensemble Exposition aigué
du régime = 0,191 x 00076 . : .
alimentaire - Consommation un jour donné
_ 0.541 « 0.0025 - Un aliment tres fortement
\ ¥ B ' ’ contaminé (maximum ou p97,5 de
“+ contamination si effectif < 320).
= - Contamination moyenne pour les
\ Y B 0315 X 0,0007 autres aliments

Apport total = exposition alimentaire totale exprimée en pg / kg poids corporel / jour

anses .}
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Methode : caractérisation des risques

A partir des expositions individuelles, pour une substance (SA) : *w LX) ﬂ'

- distribution des expositions par population etudiée (adultes et enfants) M d‘ iF

« calcul de la probabilité de dépasser la VTR M M
= % de personnes ayant une exposition dépassant la VTR

e //\\ Valeur toxicologique de référence (VTR):
o / \ —_ chronique : dose journaliére admissible (DJA)
o / \ - aigue : valeur de référence aigué (ARfD)
;),1 / \ L
0,08 / \
/ \\ SA considérée prioritaire si la
/ X probabilité de dépasser la VTR
; S~ n’est pas nulle [IC=95%]

0] 4 5 6

Niveaux d’exposition (ug / kg p.c. / jour)

Résultats d’analyse non détectés estimés selon 2 scénarios (GEMS/Food, 1995) :
- borne basse (LB) : résultats non détecteés fixés a 0

- borne haute (UB) : résultats non détectés fixés a la limite de détection(LD) si SA a déja été
détectée dans la denrée ou si SA attendue (LMR > 0,01 mg/kg). Sinon résultats fixés a 0.

anses .}
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Résultats

Avis de I'Anses 2014
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Résultat des plans de surveillance 2011

» 54% de SA quantifiées (n=282/524)
» 75% de denrées avec résidu (n=86/115)
» 40% des echantillons avec au moins un résidu quantifie

Résultat par type de denrées
% d’échantillons avec résidu quantifié

! L
Denrées végétales (DGCCRF, 2011) Denrées animales (DGAL, 2010)

Eaux de distribution
(DGS, 2010-2011)

» 141 SA quantifiees, > 27 SA quantifiées, > 195 SA quantifiées
75 denrées 10 denrées dans ’eau

> Plus de 3 750 000 résultats d’analyse utilisés en 2014 pour le calcul d’exposition

""" p— — L —— ANSE5 ;_)
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Résultats : risque chronique

Apport journalier estimé (AJE) exprimé en % DJA pour 416 SA (Anses, 2014) :

4 AJE (LB, borne basse)

- Aucun dépassement de la DJA par ’AJE moyen ou p95
- Expositions les plus élevées (p95 enfants et adultes) :

- imazalil : 26% et 12% DJA

- pyrimiphos-meéthyl : 13% et 8% DJA

- dithiocarbamates (DTC) : 9% et 31% DJA

4 AJE (UB, borne haute)

7 SA prioritaires identifiees dont :
- 4 approuvees UE : diméthoate*, DTC*, fipronil* et imazalil

- 2 non approuvees : carbofuran*, nicotine
- un polluant organique persistant : lindane*
* déja identifiées (Anses, 2012)

AJE complété par un indicateur théorique plus conservateur pour les SA non
recherchées ou dont le niveau de couverture est insuffisant.
——— ANSEeS }
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Résultats : risque aigu

Apport court terme estimatif (ACTE) exprimé en % ARfD pour 785 couples SA/denree
(Anses, 2014) .

0 31 couples prioritaires (17 SA, 16 denrées) avec dépassement d’ARfD :

- Bifenthrine : laitues - Méthamidophos (NA) : carottes

- Bitertanol (NA) : bananes * - Méthidathion (NA) : oranges

- Carbaryl (NA) : oranges - Méthomyl : concombres

- Carbendazime : oranges, pommes - Nicotine (NA) : champignhons

- Diméthoate : aubergines, cerises*, laitues, raisin* - Oxamyl : concombres, haricots, tomates
- Dithiocarbamates : laitues*, poires, raisin - Prochloraze : oranges

- Endosulfan (NA) : concombres - Thiabendazole : pommes, oranges

- Folpel : poires - Thiaclopride : poires

) T * 1 *
Imazalil : 4 agrumes*, bananes, poires * : Déja identifiés (Anses, 2012)

NA = non approuvéee UE

ACTE compléte par un indicateur théorique plus conservateur pour les SA non
recherchées ou dont le niveau de couverture est insuffisant.

—— ANSES .;::
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Niveaux de priorité pour I’évaluation et la gestion du risque

Source : Anses, 2014

: Nb : .
Niveaux SA Conclusions et recommandations
Risque confirmeé (données suffisantes).
6 11 : : , :
. Actions de gestion nécessaires :
o | 2%
Iﬁ':J » renforcer la surveillance et réviser les LMR et/ou les usages autorisés.
é 6 Risque possible (données insuffisantes).
S % (1%) Réévaluation nécessaire pour confirmer le risque et les actions a engager :
E > réduire l'incertitude et affiner I'estimation (métrologie et expologie)
N : : )
q LIDJ (j;) Risque possible (données manquantes).
0
O Réévaluation nécessaire pour confirmer le risque et les actions a engager :
'cT) 14 > pesticides déja recherchés partiellement : élargir la surveillance a toutes
3 H_J (3%) les denrées potentiellement contributrices et/ou mieux cibler les denrées
23 > pesticides non recherchés (risque théorique) a intégrer aux prochains
2 (5%) plans de surveillance.
_% Aucun risque chronique ni aigu identifié.
c 8 : L
1 S = (354;) Aucune recommandation spécifique.
2 0 Maintien des analyses multi-résidus des plans de surveillance actuels.
= Certaines analyses mono-résidus deviennent facultatives.

I
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Répartition des RP selon
leur niveau de priorité 2014

1% 2%

m Niv.

O Niv.

O Niv.

m Niv.

m Niv.

m Niv.
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Recommandations de ’Anses

0 Deux mesures de gestion recommandeées :

- cas ou des depassements de LMR sont a l'origine du risque aigu identifié :

> intensification des contrdles a la production agricole et a la commercialisation,
en particulier renforcement du contréle des denrées importées : agrumes,
aubergines, carottes, concombres, champignons, haricots verts, pommes, poires,
raisins...

- quelques cas ou teneurs inferieures aux LMR a l'origine du risque aigu identifié :
> abaissement des LMR conformément a l'article 12 du reglement 396/2005/CE

0 Réduire le délai entre I'obtention des résultats d’analyse et leur transmission
a 'Anses.

O Pour les laboratoires, préciser le type de résultat obtenu pour chaque résultat
inférieur a la limite de quantification : traces ou non détecté ?

—— ANSES .}
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Résultats
Etude de I'Alimentation Totale 2 (EAT2)

Anses, 2011
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ETAPE 2

Les EAT dans le monde

EAT2 (2006-2011)
- 8 grandes régions francaises

- 19 000 produits acheteés
- 194 aliments
- 445 substances dont 283 RP
- 150 000 analyses de RP
d - 5 millions d’euros

ey

EAT1 (2001-2005) , anses
- 3 grandes regions francaises ) oyl o] b
- 2 300 produits | -
- 39 substances (sans RP)
- 40 000 résultats d’analyse
- 1 million d’euros

The cessgnabons employed and the presentation of matenal on his map do not imply
Wiorkd Health Onganization conceming the begal status of any country, terilory, Gty oran | o ('
or boundaries. Dashed lines represent approcimate bonder lines .‘-é"

Source : WHO, 2005




ETAPE 2

S Constitution-des-echantillons
90% de la
consommation
couverte
(inclue les forts
contributeurs)

Mode de
Ardmes, conservation
parfums, Marques
variétés, achetées
origines

Procéd_é Lleu()élt\:l/lgchat
allg)?m?ére, commerces,
marchés...)

Différentes 19000 Modes de
facons de ) préparation
consommer produits (cuisson...)

+ Echantillonnage de 2007 a 2009 prenant en compte la variabilité saisonniere }



ETAPE 2

A partir des 19000 produits achetés, constitut
d’échantillons composites. Chaque échantil
« composite » (n=1235)m2est composé de 15 so

Régi

échantillons (produits) du méme::
: Régicn|:| :

Région 9

—

<

iii 1 [

R —— . SSIeerm. anses s._)



ETAPE 2

Résultats EAT2

» 100 aliments avec au moins une détection (51%)

» 463 echantillons (37%) contenant un ou plusieurs résidus

Detection frequency for
all composite samples (n=1235)

Two or more
residues
detected

18%

One residue
detected
19%

No. composite
samples
250

Number of composite samples with
one or more residues

200 —

150 —

100 —

50 +—

4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16

No. active(s) substance(s) by composite sample




Bread and dried bread products

(n=14 composite samples) Mean levels (LB-UB)
(ng/kg)
Pirimiphos-methyl 43 - 44
Piperonyl butoxide (PBO) 49 - 50
Chlorpyrifos-methyl 4-8
L Orthophenylphenol (OPP) 1-5
Croissant-like pastries 00 200 400 600 80,0 1000
: (LB-UB) g R——— Frequency of detection (%)
(n=6 composite samples) (ug/kg)
Pirimiphos-methyl 36 - 40
Piperonyl butoxide (PBO) S7 - ?8
Chlorpyrifos-methyl 2-9
O
Orthophenylphenol (OPP) 13-16 &
(I) 2|0 4|o GIO 8IO 1(|)0 Frequency of detection (%)
Pizzas, quiches and pastries
— i (LB-UB)
| (n=4 composite samples) (o/ka)
1 Piperonyl butoxide (PBO) 27 - 30
y i i * 5-8
. Pirimiphos-methyl Ances Q

0O 10 20 30 40 50 60 Detections (%)



RESULTS: contamination levels

Fresh orange juice (% detections)
(n= 2 composite samples)

Orthophenylphenol (OPP)
Thiabendazole

Imazalil

0 20 40 60 80 100

Alcoholic beverages (% detections)
(n=8 composite samples of wine and champagne)

Pyrimethanil
Iprodione

Fludioxonil
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RESULTS: contamination levels

Lindane (gamma-HCH)
(% detection) (n=94 analysis)

Eggs and egg
products

Poultry and
game

Meat

0,0 1,0 2,0 3,0 4,0

Delicatessen meats
(% detections) (n=80 analysis)

Dairy-based desserts and

Ultra-fresh products
Hexachlorobenzene (% detection) (n=91 samples)

Ethion Piperonyl butoxide (PBO)

Chlorpyrifos-ethyl

Diphenylamine
Phosalone

o ) .
Diazinon Pirimiphos-methyl

il*
1,0 20 3,0 4,0 Imazalil

Carbaryl




Résultats EAT2

Parmi 283 RP recherches et 254 evalues
en termes de risque chronique

Un risque Risque
ne peut \ Chronique
pas étre (1 RP)

exclu

> 73 RP détectés (26%) a différents > Seul dimethoate avec AJE LB >
niveaux (0,7 & 9000 ug/kg) DJA (< 1% des consommateurs)

» + 25 autres SA avec AJE _UB > DJA

----- [ e TSRS T E——— anses ;_)



DISCUSSION et PERSPECTIVES

O Dispositif de surveillance des expositions alimentaires :

1) Méthode globale basée sur 4 indicateurs de risque alimentaire
actualisés a partir des résultats des PSPC denrées brutes

» Avis Anses pour actualiser les indicateurs et orienter les PSPC

2) En complément, les EAT, plus réalistes mais limitées aux expositions
chroniques et réalisées moins frequemment (pluriannuelles)

U Identification rapide dans les avis et rapports Anses :
» SA prioritaires en termes d’évaluation ou de gestion

> fréquences de détection, niveaux de contamination, niveaux
d’exposition et de risque (régime total ou par denrée)

» contribution de chaque aliment a I'exposition totale...



DISCUSSION et PERSPECTIVES

O Evaluation nationale plus adaptée que [I'évaluation UE : plus
exhaustive et données plus specifiques a la population FR

O Flexibilité et capacité evolutive de la méthode

O Des résultats cohérents avec ceux de la premiere étude nationale de
biosurveillance (InVS, 2013)

O Vers une meilleure prise en compte du risque lié aux expositions
cumulées (définitions du résidu, Ecophyto, CAG/EFSA)

O Vers une approche intégrée de 'évaluation des risques
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