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Ethers de glycol

= Molécule amphiphile
= Solvant incolore
= Env. 60 dérivés

Ethylene glycol Métabolites neurotoxiques
(Type E) (ex. EGME)

= Deux types

Propylene glycol =) Neurotoxicité ?
(Type P) |
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Sélection des ethers de glycol

5 bases de données - env. 50 éthers de glycol différents
- 6 molécules sélectionnées

Produits
enregistrés #

Quantité fabriquée et/ou Preuves de

importée EU (t/année) neurotoxicité

107-98-2 100’000 — 1°000’000 Présente (+) 9497 100 ppm
5131-66-8 > 10’000 Présente 1271 NA
1569-02-4 10’000 — 100’000 Présente 1333 50 ppm
1569-01-3 1’000 - 10’000 Présente 484 NA
770-35-4 1’000 — 10’000 Jamais testé 306 NA
DPGBE 29911-28-2 10’000 — 100’000 Jamais testé 269 NA
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Produits présents sur le marché en Suisse v
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contenant du PGPE (n = 484) 03
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Métabolisé

par le foie ?

Sont-ils
capables de
travers la
BHE?

Tests In vitro

sur modele

3D du SNC NEUROTOXICITE
DES PROPYLENE
GLYCOLS ?

Modele in Etude de la

toxico-

silico (PBTK) cinétique

SNC : systeme nerveux central
unisa nte \ BHE b/ar.‘r|ere hemato—encephahqqe
PBTK : modele toxicocinetique base sur la physiologie




Voies d'exposition chez 'Homme
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Exposition par voie cutanee

Protocole de I'étude
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Exposition par voie cutanee

Résultats
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Exposition par voie cutanee

Résultats
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Voies d'exposition chez 'Homme
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Exposition par inhalation

Protocole de I'étude

= 4 heures d’exposition dans des conditions contrélées.
= 3 heures en dehors de la chambre d’exposition
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Exposition par inhalation

Protocole de I'étude
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Exposition par inhalation

Protocole de I'étude

= 3 heures en dehors de la chambre d’exposition

= Infirmiére: échantillons de sang
= Participants: échantillons d’urine

= Chercheurs: échantillons d’air expiré
(T
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= 4 heures d’exposition dans des conditions contrélees.




Exposition par inhalation

Reésultats et buts

Comprendre la toxicocinétique des éthers de glycol sélectionnés.

Cela permet de connaitre la vitesse d'absorption du site d'application dans la circulation sanguine, la
vitesse de biotransformation en métabaglites et la vitesse d'élimination de l'organisme.

/

Quantification des métabolites.

Echantillons de sang et d'urine. Quantification de métabolites et de
la substance mere.
Echantillons d’'urine et d'air expiré.

Quantification de la substance mere.
Echantillons de sang.
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Exposition par inhalation

Résultats et buts

A la fin de 'étude, nous serons en mesure de fournir :

= La dose interne, quantité totale d'un compose qui est absorbée par un corps
> Important pour les modeles in-vitro

= La relation entre l'exposition et la dose interne
> Nécessaire pour le modele PBTK

Tests in
vitro sur

modele 3D
du SNC

Modéle in

silico (PBTK)
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Merci pour votre attention!

Nancy B. Hopf
Myriam Borgatta
Nicole Charriere
Centre Universitaire Romand de Médecine Légale
(CURML)
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