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L'état des lieux des connaissances concernant les effets sanitaires de I'arsenic laisse apparaitre
d’importants besoins d’‘informations relatifs a I'’exposition, notamment par voie alimentaire.
L'autre grand axe de recherche a développer est celui des facteurs qui déterminent la sensibilité

individuelle au toxique.

Current knowledge about the health effects of arsenic highlights the need for information about
exposure, particularly through diet. Further research on factors that determine individual sensi-

tivity to this toxic metal would also be useful.

L'exposition a l'arsenic est un probleme de santé publique
mondial quiconcerne des centaines de millions de personnes.
Pratiquement tous les organes peuvent étre affectés, 'exposi-
tion chronique étant a l'origine de Iésions cutanées comme
de neuropathies, diabétes, maladies pulmonaires ou cancers.
La présence ubiquitaire d'arsenic dans l'environnement
et les preuves grandissantes d'une toxicité survenant pour
des niveaux d'exposition moins élevés qu'on ne le croyait
appellent a accroitre les efforts de prévention et d'atténua-
tion des effets sanitaires de I'exposition.

Dans cet objectif, des experts en remédiation, en expologie
et en sciences biomédicales ont participé a un séminaire
suivi d'une série de webinaires, organisés de mars a juin
2014 par le National Institute of Environmental Health Sciences
(NIEHS) dans le cadre du Programme de recherche Super-
fund (aux Etats-Unis, les sites « Superfund » sont des zones
contaminées par des déchets dangereux identifiées comme
prioritaires a traiter en raison de risques significatifs pour la
santé humaine et/ou l'environnement). Ces réunions ont

permis de faire émerger d'importantes questions restant en
suspens malgré une recherche scientifique active (plus de
1 000 articles dont le titre contient le mot « arsenic » sont
publiés chaque année).

MIEUX CARACTERISER LEXPOSITION

Si une grande quantité de travaux sur l'eau de boisson est
disponible, les autres sources d'exposition al'arsenic (aliments,
sol, poussieres et air) ont été peu explorées. Par ailleurs, les
connaissances sont bonnes pour certaines especes arse-
nicales et quasiment inexistantes pour d'autres composés,
surtout organiques (arsénoprotéines, arsénolipides et arsé-
nosucres), qui sont considérés moins toxiques que les formes
inorganiques d'arsenic, de méme que les especes trivalentes
(As", incluant les arsénites et les métabolites mono- [MMA'"]
et diméthylés [DMA") sont considérées plus toxiques a faible
dose que les especes pentavalentes (As': arséniates et méta-

bolites MMAY et DMAY). Etant donné le nombre de composés
restant a caractériser et la complexité des conversions entre
especes arsenicales, il est toutefois hasardeux d'établir des
généralités a ce stade des connaissances. De plus, le poten-
tiel de toxicité n'est pas le seul élément différenciant : la
biodisponibilité, ainsi que le comportement, le transport et
le devenir dans l'environnement, peuvent considérablement
varier d'un composé arsenical a l'autre.

Les besoins de recherche concernent en premier lieu I'arsenic
contenu dans les aliments, notamment dans le poisson et les
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produits de la mer ou la concentration d‘arsenic (présent sous
forme d'arsénobétaine et d'autres composés organiques mal
connus) peut étre jusqu'a cent fois plus élevée que dans le riz
(qui contient principalement de I'arsenic inorganique). Sur la
base d'études réalisées aux Ftats-Unis, la contribution de I'ali-
mentation a I'apport total en arsenic inorganique est estimée
entre 54 et 85 % quand la concentration d'arsenic dans l'eau
de boisson est inférieure a 10 pg/L. Caractériser I'exposition
alimentaire est toutefois difficile. La méthode la plus fiable
(mais complexe a mettre en ceuvre et coliteuse) consiste a
mesurer directement I'arsenic dans les aliments consommeés,
les participants a I'étude fournissant un « double » de toutes
leurs prises alimentaires. Lapport en arsenic peut étre autre-
ment estimé a partir de bases de données de consommation
alimentaire et de contenu en contaminants des aliments, mais
I'estimation est alors imprécise. Les concentrations d‘arsenic
dans un produit donné varient en effet en fonction de son
origine et des étapes de transformation et de préparation. De

Exposome

plus, c'est généralement la concentration d'arsenic total, sans
spéciation, qui a été déterminée dans léchantillon analysé.

Lexposition liée a la présence d'arsenic dans la poussiére,
le sol et l'air devrait étre mieux quantifiée et caractérisée a
proximité d'anciens sites miniers et industriels, en particu-
lier métallurgiques. Des recherches sont nécessaires pour
comprendre la migration de l'arsenic présent dans le sol
et les sédiments vers les eaux souterraines et les produits
agricoles, ainsi que pour déterminer la contribution respec-
tive des caractéristiques du sol et de I'eau d'irrigation a la
contamination des récoltes, et en particulier du riz. Aux diffi-
cultés liées a la présence d'arsenic sous diverses formes et
états de valence dans différents milieux environnementaux
complexes, s'ajoute le fait que l'arsenic peut co-exister avec
d'autres contaminants comme le cadmium, le plomb et les
fluorures, susceptibles d'influencer sa biodisponibilité et
sa toxicité.

EXPLORER LA SENSIBILITE A UARSENIC

Les travaux épidémiologiques disponibles indiquent claire-
ment que certains individus sont plus sensibles que d'autres
a l'arsenic et incitent a explorer les facteurs génétiques et
environnementaux qui pourraient jouent des roles impor-
tants dans la réponse individuelle a I'exposition, a coté de
I'age et de la fenétre d'exposition.

Larecherche de facteurs génétiques de risque ou protecteurs,
qui ouvre sur lidentification de voies mécanistiques et de
molécules d'intérét, nécessite des études a I'échelle de popu-
lations. Un récent travail dans la cordillere des Andes a ainsi
mis en évidence la fréquence particuliére d’'un variant géné-
tique d’AS3MT (codant une méthyltransférase qui métabolise
I'As") dans une région d’Argentine ou le taux d'arsenic dans
I'eau est naturellement élevé, ce qui suggere un mécanisme
adaptatif, le variant protecteur étant moins répandu dans les
populations péruviennes et colombiennes voisines moins
exposées. La recherche de modifications épigénétiques
induites par I'exposition a l'arsenic est également émergente,
avec, notamment, une étude a Mexico qui rapporte des asso-
ciations entre l'exposition in utero et des modifications du
niveau de méthylation de plusieurs genes dans le sang du
cordon. Ces modifications épigénétiques pourraient consti-
tuer des marqueurs d'exposition utiles a coté de la concen-
tration d'arsenic dans les matrices biologiques (urine, sang,
ongles et cheveux), qui reflete de facon plus ou moins fiable
I'exposition interne. Linfluence du microbiote intestinal sur le
métabolisme et la toxicité de |'arsenic, et a I'inverse l'influence

de I'exposition sur le microbiote, sont également des sujets
d'‘études prometteurs.

Au rang des facteurs environnementaux, des besoins de
recherche sont identifiés pour examiner le role (qui semble
pouvoir étre protecteur ou aggravant) de facteurs nutri-
tionnels dans la toxicité de I'arsenic, sur la base de quelques
études récentes. Des associations entre les niveaux plasma-
tiques de sélénium et de folates et les biomarqueurs urinaires
(concentration ou degré de méthylation des métabolites)
ont ainsi été rapportées au Bangladesh. Les données dispo-
nibles suggerent que le statut nutritionnel devrait étre consi-
déré dans les études épidémiologiques et laissent imaginer
la faisabilité d'interventions nutritionnelles pour réduire I'im-
pact sanitaire de l'exposition a I'arsenic.
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