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AVERTISSEMENT AUX LECTEIJRS DES DOCUMENTS SUR LES CRITERES 

Mien que tout ait dté mis en oeuvre pour que les 
renseignements contenus dams les documents de critères soient 
prdcentés avec le plus deactitude possible sans en retarder 
indüment la publication, ii est possible que des erreurs se 
solent glissées dans les textes deja publiés ou apparaissent 
dans des publications ultérieures. Dans l'intrêt de tous les 
utilisateurs de documents de critères relatifs A lhygine de 
lenvironnement les lecteurs sont priés de bien vouloir 
indiquer A l'Administrateur do Programme international cur la 
Sécurité des substances chimiques, Organisation mondiale de la 
Sante, Genève, Suisse, les erreurs qu'ils ont pa relever atm 
queues puissent faire l'objet de rctiticatifs qul seront 
joints aux volumes ultdrisurs. 

En outre, tous lee spécialistes des questions aborddes 
dams les pTCsents documents Ic critres Sont priés de bien 
vooloir communiquer au Secretariat de I'OMS toutes lee données 
publiées importantes qui auraient Pu tre omises par 
irtadvertance St donE is publication serait de nature a 
modifier t'dvaluation des risques pour la sante resultant de 
lexposition a l'agent en cause. Ces doonCes pourront ainsi 
Mtre prices en consideration lors de Ia misc b jour et du 
rdexamen des conclusions exprimdes dans les presents documents. 
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CRITERES DHYCIENE DE L 1 ENVIRONNEMENT POOR LE FLOOR ET LES 
FLTJORURES 

Pour donner suite aux recommandations de la Conference des 
Nations Unies sur lenvironnement humain, tenue Stockholm en 
1972, et A un certain riombre de Resolutions He l'Assemblee 
mondiale de in Sante (WHA23.60. WHA24.47, WHA25.58. Wl1A26.68) 
et du Conseil d'administration du Programme des Nations Unies 
pour l'Enviroonement (UNEP/GC/10, 3 juillet 1973), on a lance 
en 1973 urn Programme 5cr l'evaluation intdgree des effeta 
quexerce sur Ia sante la pollution de l'environnetnent. Sous 
le corn de Programme OMS des Critères d'hygièue de 
l'environnement, cc Programme est mis en oeuvre avec l'appui 
du Fonda du PNUE pour l'Environnement. En 1980, le Programme 
des Critres d'hygine de i'environnement a ete incorporé darns 
le Programme international sur is sHcuritd des substances 
chirniques (IPCS) et ii a abouti In publication dune série 
de documents portant sur les Critéres d'hygiène de 
1' environnement. 

Lea deux avant-projets, pois le texte dHfinitif, du 
document de la Série consacrC au fluor et aux fluorures oct 
dtd rédigds par B. D. Dinman (Etats-ijuis d'Amérique), 
P. Torch (Suede) et R. Lauwerys (Belgique). 

Le 	Croupe 	de 	travail 	des 	CritBres 	d'hygiène 	de 
l'environnement pour le floor et les fluorures s'est réuni 
Cenève, du 28 février au 5 mars 1984. La reunion a été ouverte 
par M. Mercier, Administrateur do Programme international sur 
Ia sHcuritd des substances chimiques, qui a souhaitC is 
bienvenue aux participants au non des trois Organisations qui 
assurent le patronage conjoint de IOPCS (PNUE/DIT/OMS). AprCs 
avoir eaminé et revu le second avant-projet, Is Croupe He 
travail a procddd a i'Cvaluation des dangers pour la sante He 
i'exposition au fluor et aux fluorures. 

Que tous ceux qui ant contribud a In preparation et A in 
misc au point definitive du present document soient remerciés 
comae ii convteut. 

Un soutien financier partiel a etC aimahiement accordd en 
vue de Ia publication du present document He critères par le 
Department of Health and Human Services des Etats-Unis 
dAmérique, cur la base d'un contrat conclu avec Is National 
Institute of Environmental Health Sciences, Research Triangle 
Park, (Caroline du Nord), Centre coilaborateur OMS pour hes 
ElEcts He l'environnement cur In santA, 
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PREFACE 

Contrairement a Ia plupart des produits chimiques qui ont 
déjb faiL l'objet d'un des numros de is prsente Série, le 
fluor et ies fluorures ont a la fois des effets toxiques et 
bénéfiques, dont les uns St lea autres ont des implications 
fort importantes en sante publique. 

Lea fluorures illustrent de façon remarquable i'idêe 
medicale ciassique selon laquelie i'effet des substances 
depend de la dose. Pour citer Paracelse "Toutes lea subs-
tances sont des poisons, sans exception. C'est ia dose qui 
fait le poison oc le remde." Si l'on a pu constater qu'un 
apport quotidien cOntiflu de quslques milligrammes de fluorures 
par jour est bénéfique pour is prevention des caries, l'ex-
position proiongCe a des quantités plus iruportantes peut avoir 
des effets nocifs pour 1'6nil et les os, tandis qu'une dose 
unique de l'ordre du gramnie a des effets toxiques aigus, voire 
mortels. 
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1. 	RESUME ET RECOMMANDATIONS EN VUE DE RECHERCHES ULTERIEURES 

1.1 	Rsum 

1.1.1 	Mthodes d'analyse 

Le dosage des fluorures dana las substances organiques ou 
minrales suppose Is collecte et is prparation de 1'chan-
tuba, puis le dosage proprement dii:. Ia prparation cornporte 
en gnéral une on plusieurs des operations suivantes lavage, 
dessication, incineration, fusion, extraction acide, distil-
lation ou diffusion. L'incinération et la fusion peuvent être 
nCcessaires, respectivement, pour oxider les matrices orga-
niques ou libérer los fluorures de composes réfractaires. La 
séparati'n eat pratiquCe pour Climiner les produits gënaots on 
assurer one concentration du produit. Ii existe de nombreuses 
mthodes pour docer les fluorures dans des échantillons cor-
recteinent préparés. Les plus utilisêes sont is coborimétrie ou 
leciplof d'une electrode spécifique des ions fluorures; 
piusieurs méthodea oot des applications spécialisCes. La 
méthode de l'électrode a la faveur car cue esL plus rapide et 
relativement insensible a la presence d'ions génants; doris 
certains cas, uric separation nest pas nécessaire. La 
dispersion des concentrations indiquées pour les fluorures 
dana un méme milieu ci: las resultats d'études concertées 
iriter-laboratoires faisant appel a toutes les méthodes de 
dosage, isontrent que, fréquernmerit-, lexactitude et Ia 
precision soot limitées non pas du fait de la méthode smis 
bien par un contréle de qua]itC dCfectueux. 

1.1.2 	Source at intensité do l'exoosition 

Par suite de sa très forte réactivitC, le fluor eat 
rareinant, sinon jamais, present a létat élémencaire dans is 
nature, oii on Ia rencontre plutöt sous forine d'ion on 
l'intCrieur de toute uric série de fluorures minéraux on 
organiques. Las roches, le aol, i'eau, les plarites et las 
animaux renfermerit LOUS des fluorures, 	des concentrations 
fort varides. Du fait de ccc Ccarts de concentrations 	les 
sources et leur importance relative pour ihomme soot 
egalement variables, Las fluorures pénètrent a l'intérieur de 
'organtsine par ingestion ci: par inhalation at, dans lea css 

- extremes dexposition aiguë, par voic percutanée. Les 
fluorures ingérés on inhales ne sont pas absorbés en totalité, 
uric certalile proportion étant excrétée par diverses voies. 
Lapport est minimal dana lea coliectjvités rurales oii las 
sols et tea eaux soft pauvres en fluorures ci: ni 11 n'existe 
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pas dexpoaiticii A des sources 	industrielles, 	aricoles, 
dentaires ou mdicales. La fluoration de l'eau en vue de 
prdvenir lee caries pout en faire une source d'exposition Ia 
plus importante, quand ii n'y a pas d'exposition a d'autres 
sources artifjcielles telles que des emissions industrielles. 
La consommation d'aliments riches en fluorures, rest le cas 
du the ou de certaines preparations de poissons, peut aug-
menter notablement lapport de ccc gels. L'empini dana 
l'industrje de [luorures Ou de matdrieux fluorés abeutit non 
seulemeni b accroItre l'exposition professiorinelie, mais 
aussi, dans certains cas, celle de is population gdnCrale. 
L'exposition professiorinelle est importante quan(I les tech-
niques miseS en oeuvre pour la limiter sOnt anciennes, voire 
dCsuètes. Cependant, une snurce plus importante quo ceiles qui 
prdcédent consiste dans lea couches de sediments riches en 
fluorures qui, dans certaines regions, augmentent notablement 
la teneur en fluoures de l'eau nu des aliments. 11 existe de 
norabreuses regions dans le monde oti ce type d'exposition eat 
guffisanmient important pour determiner une fluorose endétnique. 

1.1.3 	Cliimiobiocinétique et métabolisme 

Une grande partie des fluorures ingérés et inhales sont 
rapidement absorbes aux niveaux digestif et pulmonsire. Poe 
fois absorbds, les fluorures sont transportes par le sang puis 
excretes par les reins ou fixes par les tissus calcifids. La 
plupart des fluorures fixes sur le squelette et sur lea dents 
ont une hemikrase de plusieurs aniiées. La concentration des 
fluorures dana les tissus calcifies depend Ce l'expositlon et 
Ce l'ege. Aucune accumulation notable n'intervient dana lea 
tissua mous. L'excrétion rénale repose apparemrient sur une 
filtration glomérutaire suivie d'une reabsorption variable an 
niveau des tubules, plus élevée en milieu acide et en presence 
dune faible diurase. Lea fluorures franchissent Ia barrire 
placentaire et se rencontrent, a une faible concentration, 
dans la sa1ve, Ia sueur et le lait maternel. 

1.1.4 	Effets des fluorures sur lea plantes et lea animaux 

a) 	Plantes 

La fixation de 	fluorures 	par 	les 	plantes 	s'opare 
principalement au niveau des racines et des feuilles qui lea 
captent respectiveinent dans is sol et davis I'ir. Lea 
fluorures peuvent perturber le métabolisme, diminuer la 
croissarice et Is rendement, determiner une chtorose ou une 
nécrose et, dana les cas extremes, entralner Ia mort be la 
plante. 11 existe des differences considérables de sen-
sibilit& aux fluorures atmosphériques, inais lea espèces 
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vgitales lea plus seusihles ne aUnt pse ou ne sont que 
faiblemenl léses quand on les expose a uric concentration 

atmospbrique de l'ordrs ste 0,2 g/m 3  St ste nombreuses 
espèces tolèrent des coricentrOttOris plusLeurS fois sup&rieures. 

b) 	anisnaux 

Lus plantes sont uriC source do fluorures d'origine 
alirnentaire pour les animaux et pour l'hornme. Par SuitS, 

l'di&vation de Ia teneur des plants en fluorres peut so 
traduire par one nette intensification de i'expositiori 
aninsle. La Loxicitd chronique a At6 dtudie ches is btail 
oi3 l'oni voit ganeralement apparaltre one fluorose squelettique 
et dentaire. La toxicit4 chronique dterminde sxpêrimen-
calenient cher lea rorigeurs saccompagne ste nêphroiOxiCité. 
Les sympt&lles de toxicitd aigud soOt en gdndrel non spci-
tiques. Apparemment, les fluorures n'ont pas d'effets 
ruutagènes directs mais, aux thrtes concentrations, us peuvent 
modifier Ia réporise ste i'organisme aux agents mutagnes. 

1.3.5 	Effets bndfiques pour l'boinme 

En cas d'exposition a uric concentration optimale des 
fluorures clans T'eau ste boisson (0,7-1,2ssg/iitre selon lea 
conditions clisiatiques), on observe uri effet carioprotecteur 
indaniable. L'ampleur atteirite dana Ia r&duction des caries 
avec teile cu tells mdthode dperid de Ia frqusnce initiale 
des caries St du niveau des soiris de sant6 daris la 
coliectivitd en cause. 

Lee Eluorures soul employds depuls uric vingtairie d'anndes 
pour traiter l'ostoporose mais, si des effets bstriéfiques oat 
td rapport€s, ii convient encore ste clarifier lea rapports 

dose-réponse et Vefficacit6 ste ce traitement. 

1.1.6 	Effetatoxiques pour 1 1 hoinme 

L'effet toxique le plus important des fluorures sur 
I'honmva est i'ostéose fluorée ou fluorose squelettique, qut 
est endmique dans lea regions oi los sols et l'eau Sorit 
riches so fluorures. Lea sources ste fluorures contribuant 
l'apport total chea 1 1 homme varient solon les caractristiques 
géographiques des zones de fluorose endémiqee, mais, en 
gnral, les symptômes sont siriiilaires. Ii VOnt d'altérations 
tiiscologiques squelettiques a one fluorose invaiidante en 
passant par uris augmentation ste Ia densite osseuse, des 
alterations morphoinétriques et des exostoses. Cette affection 
est générciement liinitée aux regions tropicales St 
sub-tropicales et sIlo est frCquesiment compl.iquée par des 
facteurs teI& qu'un deficit caicique 00 Ia malnutrition. 
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Sans tre endémique, la fiuntnse squelettique existe dn 
d'autres rdgions du fit d'une exposition dorigine indus--
triellc. Qn'ella soit end&nique Cu rsuiLe de cc type dex-
position, La fluorose est nornialement rversible, moyennant 
urte rduction de 1'apport de fluorures. 

Dans Lea regions OZi La uluorose eat endniique, les dents 
an cours de dCveloppement manifestent diverss aitdrationa, 
ailant de tches superficielies sur 16rnail a une hvpoplasie 
grave de l'mai1 at de la dentinc. 

Les insuffisants réiiaux peuvent Ctre particuiièrement 
sensibles A la toxicit6 des fuoi-ures. 

line toxicitC aigu eat gn€calenent La ons&uence d'une 
ingestion de fluorures, accidentelle Cu ddlib&rCe en vue de 
suicide, at Be traduit par des affets gastro-intestinaux, urns 
hypocalcémie grave, une néphrotoxicité at un état de choc. 
Linhalation de filuor, de fiuorure dhydrogane at d'autree 
fluorures gazeux, a des concentrations Clevdes, peut enLraner 
une forte irritation des voies reapiratoires et, a terme, un 
oedème puimonaire. L'exposition de is pesu an fluor gazeux 
provoque des brCilures derniques tandis qua La filuorure 
d'hydrogane determine das brP1ures at une nderose proforde. 

Un cas spcial de toxicité aigud consiSte darts is néphrite 
rversib1e, avec deperdition d 1 eau, provoqude par la li.bd-
ration rnCtabolique dions fluorures a partir des anestisdsiques 
gazeux fluores. 

1.2 Recommendations en vue de recherches ultdrieures 

a) 	htant dornd le grand ncnnbre da sujets atteints et Ia 
svCrit 	des symptmes, Is fluorose squelettique endmique 
constitue La consequence nfaste is plus grave de lexpositon 
de i'hoiume aux fluorures. Le prob1me nécessite una approche 
muitidisciplinaire et des communications satisfaisantes antre 
lee chercheurs des diverses spécialités an niveau mondial. La 
recommandstion Ia plus importante qu'on puisse fornuier a cet 
Cgard eat qu'iI faut êvsiuer l'ampleur du problèmc at efifec-
tuer des recherches sur lee points suivants 

0 	Sources de fluorures dana le régime alimentaire, 
notaassent leau, darts lea diverses regions; 

ri) 	relations 	dose-réponse 	at 	influence 	dautres 
facteurs, tout particuiièrement de is malnutrition; 

iii) 	moyens prCventifs 	et curatifa 	(par example 
dCfluoration). 

La mieux serait que I'évaluation du problame soit confiCe 
en .atelier organisé sous lea auspices de 140M5. 

-' 
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vthneua suffjt A dterminer Ia inaladie chez I'homme et, dana 
un rapport, on estiine mme, d'aprbs des inesures directes de 
ciguatoxicitd par dpreuve stir Ia souris (pratique a Paide de 
poisasons impliquês dans des caB d'intoxication), qu'il suffit 
de 0,1 jig de ciguatoxine pour dterminer Ia ciguatera chez 
en adulte. 

Des etudes particulièrement intéressantes sont cel],es qui 
tablissent l'existeuce d'un lien entre lea pousses de 

ciguatera et lea perturbations, naturelles ou provoquées par 
k'houmie, des cosystnes coralliens. 

Tetrodotoxine 

L'intoxicaton par la tétrodotoxine diffère des intoxi-
cations dêcrites plus haut par plusieurs aspects importants 
a) cette toxine &est probablement pas le produit dune algue 
mai.s semble tre produite par certaines espbces de poissons et 
quelques autres animaux; b) l'exposition de l'homme est gdné-
ralement limite la consonanation de certaines espaces de 
poissons dont l'identification est possible; avec le temps, 
lea populations des zones d'endmie ont mis au point des 
mesurea permettant de prvenir I'intoxication; c) d'aprês le 
nombre de cas d'intoxications, U ne semble pan que l'inroxi -
cation accidentelle par Ia ttrodotoxine constitue un problème 
important de sante publique; cependant, quand il y a eftecti-
vement intoxication, le taux de letalite eat dlev6. 

La téirodotoxine eat une aniinoperhydroquinazoline. Malgré 
une structure chimique complètement diftdrente de celle de Ia 
saxitoxine, les effets produits chez lea animaux sont tres 
analogues; l'épreuve cur souris mice au point pour les toxines 
IPIA a &galement ete utilisée pour mettre en evidence Ia 
ttrodotoxine lorsqu'on cherche a determiner l'origine he 
l'intoxication. Réceisment, on a mis su point une technique he 
spectrofluorométrie qui permet de doser La tetrodotoxine. 

La tecrodotoxine se rencontre dams des poissons he la 
fainille des Tétraodontidés (diversement appelds poissons-
globes, poissons-lunes japonais, etc.); elle eat particuliè-
rement abondante dana les ovaires, 1€ thie et lea intestins et 
on en trouve de petites quantites dana Ia peau; Ia toxine me 
s'observe que rarement dana lea muscles he ens poissons. Les 
poissons-globes les plus toxiques Se rencontrent le long des 
ctes du Japon et de la Chine. On a dgaleinent trouvé he la 
têtrodotoxine chez le buccin du Japon et le triton i l'oc-
casion de cas d'intoxication fatale chez l'homme. Rn outre, 
la toxine a été identifiêe hans Is peau de certailnes gre-
nouilles et elle constitue le principal éldment toxique du 
venin d'une espace he pieuvre. 

Chez lea animaux d'expérience, la tdtrodotoxine ddterniine 
sensiblement lea mmes signes d'intoxication que lea toxines 
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IPIA. Cependant, pour un mme degr6 de paralysie neuromus-
cula&re, la ttrodotoxine ddtermine une hypotension artriei1e 
générale durable et elle constitue également un agent hypo-
therinique extrmement puissant. Le mode d'action de ia 
têtrodotoxjne eat tres vojsjn de celui de la saxitoxine. 

Chez l'hoinne, les premiers symptmes d'intoxication sur-
viennent en génral dane les 10 45 min suivant l'ingestion 
du produit toxique mais us peuvent n'apparatre qu'au bout de 
3 h ou davantage. One paresthésie se manifeste au niveau de 
is face at des extr4mits et peut Etre suivie d'une sensation 
de légreté, de l'impression de flatter ou d'un engourdis-
seinent. On peut 4galement observer des nauses, des vomis-
sements, une diarrh&e cC une douleur 6pigastrique. Plus tard, 
lea syuiptômes respiratoires vieflneflt ocCuper le premzer plan 
avec une dyspne, une respiration superficielie et rapide et 
la wise en jeu de muscles auxiliaires. La cyanose et i'hypo-
tension suivent, at des convulsions et une arythmie sont 
possibies. Dans la plupart des cas, lea victimes ne perdent 
conscience qua peu de temps avant la mort, qui intervient 
g4n4ralement dans un ddlai de 6 h au tuaximum. 

On observe quelques cas d'intoxication accidenteile Estate 
h is suite de la consomination de poisson-lune contenant 
0,5-30 ug de t&rodotoxine per kg de tissu pisciaire frais. 
Au Japon, on a observe pendant la pdrmode 1974-79 environ 
60 cas par an, dont 20 cas mortels. Des intoxications Occa-
sionnelles sont possibies uime en debars des zones d'endmie. 

ainsi qu'on a r&cemment rapport& dams un pays européen 
10 cas, dont 3 mortels, a la suite de Is consomniation de 
poisson-lune congelé d'importation qui portait une etiquette 
errone et contenit de la tétrodotoxine. 

Intoxications neurojiques par lea fruits de meT 

On conna5t deux forines d'affectjons humai,nes associêes aux 
episodes de prolif&ation ("tnarées rouges") de dinofiagellés 
de i'espace Gymnodinium breve le long des ctes de Floride. 
Dans l'une de ces formes, associée a ia consomination de fruits 
de nier contamin&s par des celiules et/ou des toxines de G. 
breve, on a observd dana un délai de 3 h une paresthésie, une 
alternance de Sensation de chaud et de froid, des nauaées, des 
vomissements, de is diarrbe et une ataxie; aucun cas de para-
lysie n'a êt maté. L'autre forme consiste dams un syndrome 
des voles respiratoirea supérieures qui eat aasoci 	des 
a&rosols de celluies ou de toxines de C. breve. Ce syndrome, 
rapidemeilt reversible, se caractérise par une irritation con-
jonctivale, une rhinorrhêe abondante et une toux non pro-
ductive. 	Quatre constituants toxiques ant rcemrnent 
isolés de cultures cellulaires de C. breve et l'on a montré 
que trois d'entre eux 4taient des polythers. 	Cependant, 
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aucun de ces constituants toxiques n'a 4t6 identifié par 
analyse chimique dans les aliments, 1'air ou lea organismes 
atteints. La surveillance des fruits de mer comestibles a 
effectuée par épreuve biologique sur in sauna. A l'accas ion 
de proliferation de G. breve dams cette region de Floride, on 
a observe La destruction do poissons et uric mortalite massive 
chez lea oiseaux de iner. 

Intoxicatious diarrheigues par lea fruits de mar 

Tres récemment, on a isolé plusieurs constituants toxiques 
chez des fruits de ncr dout la consommation €tait a i'origiue 
de flambées d'un syndrome caractérisé par de Ia diarrhée, des 
nausêes et des vonjasements. Des douleurs abdouiinales Out €tê 
rapportées chez environ la moitié des patients et des frissons 
dans un petit nombre de cas. La duree &coulée entre la con 
somniation de ces fruits de mer et l'apparition des premiers 
signes allait de 30 mm 	12 h. On a pu établir La structure 
de 5 de ces constituants toxiques 	ii a'agissait de l'acide 
okadaIque et de ses derives ainsi que de polyéthers 
Lac toniques. 

Plusleurs espaces de dinoflagel.lés se sont révélées 
capables de produire de l'acide okadaIque et shea sont éga-
lement associées a des poussées de maladie. Des flambées 
comportant plus de 1300 cas ant 6t6 signalees au Japan et des 
pouss&es de moindre ampleur, en Europe et en Amérique du Sud. 

Toxines de cyanophycées marines determinant tine dermite 

Des poussees de dermites aiguHa chez l'hojume ant ete 
observécs a plusieurs reprises dans deux regions (Hawaii et 
Okinawa) cher des personnes vOnant de nager dams la mer 
l'époque de proliferation d'une cyanophycée marine filamen-
teuse, L1gba majuscula. Deux constituants ant té isolea 
dana eec algues et leur identification chimique a montré qu'il 
s'agissait de Ia débromoaplysiatoxine et de la lyngbyatoxine 
A. On a constaté qu'elles déterminaient une inflammation 
lorsqu'on lea appliquait sur la peau danimaux. 

Lt expê r iment ation  anirnale a montré que I'effet cutané 
vane selon la dose de débromoaplysiatoxine. En outre, on a 
observe que cette toxine determine une atteinte locale cutanée 
chez l'homnie 4 une concentration pouvant descendre jusqu'h 
0,5 mg/litre. 	Lea etudes histologiques ont confirmé que 

- 	l'effet cutané ainsi obtenu &tait semblable aux effets qui 
sont associés A l'exposition A L. majuscula. 

Toxines de cyanophcées 	douce 

On constate parfois quo Ia proliferation de certaines 
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cyanopliycdes d'eau douce (Microcystis aeruginosa, Anabanna 
Aphanizonienon flos-aguae) dans les étangs et les 

	

lacs correspond a une mortalitd soudaine des animaux domes- 	- 
tiques qui s'y sont abreuv&s, Ia niort étant due b des hinor- 
ragies, a des lsions h&patiques ou 	une insuflisance 
respiratoire. 

Quelques constituants toxiques provenant de ces algues oct 
êté caractêrisês du point de vue chimique raais ii nexiste 
aucune publication sur leur presence dana l'eau. Piusleurs 
etudes font état d'effets indesirables sur Ia sante de i'honime 

l'occasion des proIifrations de ces mdmes cyanophycêes dana 
les eaux d'approvisionneiuent municipales cc Ins eaux utilisêes 
bL des fins recreatives. A Iheure actuelle, rien cc prouve 
que les toxines contenues dana ces algues solent réeiieu,ent en 
Cause. 

Recommendations 

A i'exception de Ia saxitoxine et de Ia Létrodo- 
toxine, on cc dispose de biotoxtnes aquatiques pures 
qu'en quantite iimitde, cc qui freine les prcgrs en 
matière de toxicologie expérimentale, de chimie ana-
lytique, de phycologie, de chimie clinique et d 1 éco-
toxicologie. Par suite, ii n'exlste que trbs pen de 
données chiffrées sur i'exposition de i'homme et des 
cibles autres que l'hornme aux toxines contenues dat's 
les algues, cc qui freine sérieuseiaent lea activitds 
de surveillance et Ia misc en place de mesures 
preventives. 
Ii eat indispensable que des efforts coordonnés 
sojent nieces au niveau international en vue d'obtenjr 
des Loxines pures en quantités suffisantes pour faire 
race h ccc besoins; 

Les méthodes permettant d'anaiyser les ailments, lea 
tissus et liquides organiques humains et animaux et 
divers 	compartiments 	de 	l'envircrinemer't 	& 	Ia 
recherche des toxines algalea doivent faire l'objet 
d'études concertdes internationales en vue d'en 
évaluer Ia precision et I'exactitude; 

Ii convient d'améliorer a l'échelle mondjale Ia sur 
veillance et Ia notification des cas humains et ani-
elaux (tant cher lea animaux dotnestiques que lea 
anitnaux sauvages) d'intoxications d'origine aigale; 

Vu que Ia plupart des maladies provoquées par des 
toxines algales sont associëes a des périodes de pro-
lifération, ii faut rassembler, a l'échelle mondia1e, 
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davantage de données sur ce type d'épisode et sur le 
conditions qui en sont a l'origine. Sur Ia base de ces 
donnes, on devra ensuite essayer de prédire les priodes de 
proliferation d'algues et de nettre en place dans les zones 
touchees Un système d'alerte precoce. 
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INTRODUCTION BIOTOXINES AQUATIQUES ET SANTE UTJMAINE 

On sait depuis une dpoque reculée que certains poissons et 
fruits de mer sont vnneux at que leur cousommation peut 
entraner Ia mort. La premiere pharmacope chinoise, qui 
remonte h l e an 2800 avant J.C., contient des mises en garde 
contre Is consoimnation de poissons-globes (Kao, 1966). Lee 
colons européens venus s'installer en Am(!rique du Nord ont 
observd que Ia consommation des fruits de mer faisait l'objet 
de divers tabous et donnait lieu 71 des lgendes chez lee 
Indiens du littoral. Sur Ia c8te orientale, lee Indiens Se 
refusaient It manger des nioules, mme lorsqu'ils mouraient 
1ittralement de fain 1  tandis qua sur la cte occidenta1e lee 
Indiens organisaient la nuit des tours de garde A Ia recherche 
d'une bioluminescence car 1  lorsque la iner "brillait", us ne 
mangeaient pas de fruits de mer (Dale & Yentsch, 1978). 

La nature chimique et les fondements biologiques de ces 
intoxications alimentaires out 6t6 6lucidgs au courS des 
50 dernires annes, a partir des premiers travaux consacrs 
par Meyer & Sommer IL 1'6tiologie des intoxications paraly-
tiques par fruits de mer (IPIA) en California (Meyer et al., 
1928). II est aujourd'hui certain que lee algues inicrosco-
piques conme on en rencontre dans le phytoplancton, pro-
duisent des toxines eitrêmement puissantes (toxines d'algues 

- 	ou phycotoxines) qul sont des composds chimiques pour la 
plupart de faible masse mol&ulaire relative. La concen-
tration des phycotoxines dane I'eau de mer ou dans l'eau douce 
est maximale aux priodes ("mares rouges") ott t'on observe, 
sous l'influence de facteurs environnenientaux, qui sont encore 
mmparfaitenient 6lucid6s, une proliferation brutsie et rapide 
des algues. Les phycotoxines sont absorbes par des pr-
dateurs qui se nourriesent de plancton, soit directement, dams 
le cas par exemple des mollusques bivalves, soit par l'inter-
mediaire de plusieurs niveaux trophiques connie dans le caB des 
poissons. Ces denres alinientaires sont ensuite consomnides 
par l'honnne. 

LeG pullulations d'algues, notamment d'algues toxiques, 
sont Un phénomne de plus en plus frequent depuis une dizaine 
ou une vingtaine d'annes, partout dans le monde. La raison 
en est mal connue. Dane certaines r&gions, on pense que lee 
facteurs climatiques et hydrographiques jouent un rdle 
important. Diverses activits humaines, notamment celles qui 
entrainent une pollution de l'eau de ncr at de l'eau douce, 
pourraient modifier Ic milieu aquatique selon diverses 
niodalits susceptibles de provoquer une prolifdration des 
algues productrices de toxines. Cependant, Il faut insister 
stir le fait que les pullulations d'algues ant gnralement des 
causes naturelles, sans que Ia responsabilité en incombe a 
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l'hoinme, mme si, dans certains cas, les facteurs anthro-
pones sont importants. En outre, les syst.mes de surveil-
lance, de dtection et de notification se sont améliors ces 
dernires annes, de sorte qu'on accumule plus efficacement 
des renseignements sur lea proliférations d'algues dans le 
inonde entier. Coinme lea poissons et lea fruits de mer 
constituent une partie importante de l'approvisionnement 
alimeritaire mondial et Is principale source do prot4ines de 
certaines communauts, la contamination appareimnent accrue des 
aliments par lea biotoxines aquatiques constitue un risque 
chimique spécifique qui iurite qu'on s ' y intêresse. 

Sien qu'elles subissent 6galement l'infiuence des episodes 
de pullulation d'aigues, les toxines do cyanophycées (algues 
bieu-vert) representent un problme diff&rent. Dams ce cas, 
on ne connat pas de vecteur qui soit en cause et las toxines 
ou celluies toxiques microscopiques entrent directeinent en 
contact avec is peau des personnes qui nagent dana la mer ou, 
dans Ia cas des caux douces, peuvent passer dams l'organisme 
hurnain avec l'eau de boisson. Par suite, Is croissance 
d'algues bleu-vert dana les reservoirs d'eau douce pout 
constituer un problènie suppléinentaire dana l'approvisionnement 
en eau potable. 

La chimie do certaines do ces toxines n'est encore qu'im- 
parfaitenient connue. 	Pourtant, su cours des dix dernihres 
annees, d'importants progrès ont ete accomplis 	c'est ainsi 
qu'on a élucidé la composition du complexe IPIA, caractéris 
certains constituants du point de vue chimique at défini la 
structure de certainea des toxines de fruits de jeer respon-
sables d'une atteinte neurologique ou diarrhdique. Autrefois, 
faute de connaissances chimiques suffisantes la plupart des 
mesures dtaient effectuées par titrage biologique sur Is 
souris, m&thode de nature non spécifique mais qui reste encore 
Ia seule utilisée en pratique pour le contr6le de qualité des 
alirents d'origine marine. Cette méthode n'est pas suffisaia-
ment sensible pour t'analyse des échantillons cliniques, de 
sorte qu'il taudra mettre su point des méthodes de detection 
spécitiques at sensibles sur la base des dernires 
acquisitions. 

Les associations entre biotoxines aquatiques et tntoxi-
cations humaines ne reposent pas sur une identification 
precise de Iagent causal dams l'organisme, mais Sur l'appa-
rition de certains sympt6mes aigus aprs consommation de 
certaines denrées alimentaires qui contiennent lea principes 
toxiques incriminés. L'aspect clinique est variable mais, en 
général, I.e systeme nerveux et l'appareil digeatif soot 
atteints. Ii se peut m&ne que, dams certains cas, l.a sympto-
matologie des intoxications dues a différentes biotoxines de 
ce groupe SaLt semblable, de aorta que des méthodes d'analyse 
spécifique sersient souhaitables pour faciliter le diagnostic. 
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e present document eat consacré aux phycotoxines at 	la 
tétrodotoxine. 	II me traite p.as d'autres entités morbides 
hien connues qul mettent en cause des agents presents dans 
l'eau et infectent directement on contaminant lea 
poissons at les fruits de meT, d'oii l.a production de toxines 
pendant Ia preparation et Ia conservation des ailments. C'est 
Sinai que le probibtue de Ia scombrotoxine nest pas aborde, 
pas plus que celul des allergogènes presents dana lea fruits 
de mer dont la consomination determine des troubles ailer-
giques. D'autres maladies provoquées par des toxines encore 
mat définies et d'origine incertaine (par exemple le clupéo-
toxisine, Vintoxication haliucinatoire par certains poissons) 
ne soot pas traitéss. Lea aspects hygiéniques des poissons et 
des fruits de mer en général ant etC examines dans trois 
autres publications de l'OMS (0MS, 1974, 1979, 1983), ainsi 
que dans l'article de Wood (1976). Le terme "biotoxines 
aquatiques" est utilisé id, conformément è l'exemple du 
Groupe de travail sur les biotoxines aquatiques de Ia 
Commission de chimie alimentaire de l'IUPAC, qui a CtudjC les 
aiCthodes d'analyse des biotoxines marines (toxines de 
dinoflagellCs) et des biotoxines d'eau douce (toxines de 
cyanophycées) (Krogh, 1983). 

Aux fins du present document, sont considCrCs comme algues 
lea organismes unicellulaires ou multicellulaires capables 
d'effectuer la synthèse photochimique au moyen des chloro-
plastes, organites cellulaires contenant de Ia chiorophylle, 
des carotènes at des xanthines. Comme ii s'agit de cellules 
eucaryotes, les algues font partie des protistes, l'un des 
5 règnes (Marguli.s & Schwartz, 1982). Les algues marines uni-
cellulaires examinées dana le present document appartiennent 
toutes aux dinoflagellés ou péridiniens. A l'lntCrieur de 
plusleurs des genres de dinoflagellés, ii existe des espèces 
dent lea cellules ne contiennent pas de chioroplastes et, de 
ce fait, ne sent pas des algues véritables. Cependant, daris 
le present contexte, tous les dinoflageliCs soot considérés 
conase des algues et Von s'est basC sur Is monographie de 
Dodge (1982), ouvrage de reference en taxonomie des dine-
flagellés. Gontrairement aux dinoflagellés eucaryotes, lea 
algues bleu-vert (cyanophycées) sont constituCes de cellules 
plus primitives (du point de vue morphologique), las pro-
caryotes, et, dans le système ci-dessus, soot rangées pariah 
lea inonera et souvent qualifiées de cyanobactCries. Ii s'agit 
d'organismes unicellulaires, coloniaux ou filamenteux que l'on 
rencontre dans l'eau douce comme dams l'eau de mer. Dans le 
present document, l'ouvrage de rCférence utilisC pour la 
taxonomie des cyanophycées est celui de Komarec (1958). 
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1. 	TOXINES RESPONSABLES D'UNE INTOXICATION PARALYTIQUE 
PAR LES FRUITS DE }IER 

Les intoxications aigués consècutives 	la consoamiatiofl de 
fruits de mer constituent un syndrome connu depuis plusieurs 
siècles. L'tio1ogie en a ètè élucidée pour Ia premiere Lois 
au cours de notre siècle, après lea investigations qui ont eu 
lieu en Californie au cours des annêes 20, après plusfeurs 
episodes d'intoxications mortelles associees a la consommation 
de moules (Meyer et al., 1928; Soiimier & Meyer, 1937). Un 
document traitant des intoxications paralytiques par les 
fruits de ncr a récemment 6t publiè (Haistead & Schantz, 
1984). 

1.1 	Proprits et methodes d'analyse 

1.1.1 	Propri&tés chimiques 

La chimie des toxines responsables des intoxications pars-
lytiques par lea fruits de mer (IPIA) a fait l'objet de niises 
au point par Shimizu (1978) et par Schantz (1980). LeS 
toxines IPIA sont un groupe de toxines produites par des dma-
flage1ls du genre Gonyaulax. Le premier agent caracterise 
sur Ic plan chimique a eté la saxitoxine, d'abord découverte 
dns lea fruits de mer de California, mais dont on sait 
aujourd'hui qu'elle est particulièrement abondante chez la 
palourde jaune d'Alaska, Saxidomus giganteus, qui lui a donne 
son nom. On sait que In saxitoxine est un drivê de Ia 
tdtrahydropurine (Fig. 1) (bordner et al., 1975; Schantz et 
al., 1975). Ii s'agit d'une substance solide blanche for-
tement hygroscopique, soluble dans l'eau, legerement soluble 
dana le iuthanol et l'èthanol mais pratiquement insoluble dans 
la plupart des solvants organiques non polsires. C'est une 
substance forteinent basique qui comporte deux groupes 
titrables de pKa  respectiveuient dgal A 8,2 et A 11,5, de 
masse molculaire relative 299 (Schautz et al., 1961). Par Ia 
suite, on a caracterise sur le plan chimique plusicurs autres 
toxines du groupe IPIA, A savoir l'hydroxy-1 saxitoxine 
(néosaxitoxine) (Shimizu et al., 1978), le sulfate 
d'hydroxy-ll saxitoxine et son épimAre-bta en 11 (Boyer et 
al., 1978), Le sulfate d'hydroxy-ll nèosaxitoxine et son 
epimere-beta en 11 (Wichmann at al., 1981; Genenah & Shimizu, 
1981) (Fig. I). Les quatre derniers composes, designes sous 
le nom de gonyautoxines ii, III I et IV, par Shimizu et al. 
(1976) ainsi que par Alam et al. (1982), sont légArement 
basiques mais ne se distinguent pratiquement pas de la saxi-
toxine par leurs autres propri6tes. Dc façon gènèrale, les 
toxines IPIA sont thermostables en milieu acide, mais extre-
mement instables et facilement oxydees en milieu alcalin. 
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Fig. 1 	Structure des toxines dIerminant une intoxi-catton paralyrique 
par lee fruits He mer. Adapté d'apx - s Genenah 8 Shhrsiru (1981), 
Wichiaann et al. (1981), Hall (1982), Harada at al. (1982) at 
Harada at xl. (1983). 
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Récemment, on a isolé, A is fois chez des dinoflagelles et 
des fruits de mer, un nouveau groupe de composes IPLA pos-
sédant un groupement sulfocarbamoyle (Kobayashi & Shimizu, 
1981; lla11 1982; ilarada et al., 1982a). Ces toxines n ' ont 
qu'une faible toxicité tant qu'elles ne sont pas hydroiys&es 
an forme plus active (N7-12, Fig. 1). Eu outre, la décarba-
moylsaxitoxine, que l'on avait autrefois synthétisée au labo-
ratoire, a été découverte dana Is nature (Harada et al., 1983; 
Sullivan et xl., 1983a). Ainsi, on connaft au5ourd'hui 
13 toxines IPIA. 

1.1.2 	Méthodes d'analyse bromatologigue des IPIA 

La question a fait l'objet d'une mise au point de la part 
de Krogh (1979). La méthode la plus couramment utilisée pour 
doser lea IPIA eat une épreuve biologique sur la souris qui ne 
donne pas parfaitement satisfaction car die manque de sensi-
bilité et deane des rdsultats extrdniement variables. Mais ii 
existe d'autres méthodes chimiques de remplacement qui sent en 
cours de mise au point et dent certaines pourront étre uti-
lisées dans les programmes de surveillance des IPIA. Malgré 
tea insuffisances, l'épreuve sur la souris eat la seule qui 
convienne aux fins des contr6les, les inconvénients de in 
néthode ayant alors moms d'importance. 

1.1.2.1 Méthodes biologigues 

a) 	Ep reuve sur la souris 

A l'occasion des etudes qui ont permis d'établir un lien 
entre las fruits de mer toxiques at lea dinoflagellés pro-
ducteurs de toxines (Coqyaulax catenella), Sommer & Meyer 
(1937) out mis au point une preuve biologique permettant de 
doser lea toxines IPIA. 	Cette dpreuve consiate dana i'm- 
jection iritrapéritonéale 	Ia souris d'un extrait acidifié de 
tLssu de fruits de mer Ct dana In mesure du ddlai qui inter-
vient avant la mort de l'animal. En normalisant les con-
ditions de l'épreuve (poids de Is souris, ph de l'extrait Ct 
teneur en sel) et en utilisant un dtalon de saxitoxine 
purifide (Schantz Ct al., 1958), on a pu mettre au point une 
méthode relativement fiable pour lea titrages en routine. 
Lors d'essais comparatits (McFarren, 1959), on a observe une 
erreur-type d'environ 20%. CeLLs technique eat reconnue par 
I'Association of Official Analytical Chemists, qui lui a 
accordd en 1980 le statut ofticiel de mCthode pratique et 
definitive de sorte qu'eIle constitue jusqu'ici l'unique 
méthode d'analyse des IPIA qui soiL couraisment utilisée par 
las organismes de contrdle du monde entier (Adams & Miescier, 
1980) 



- 28 - 

Etant donné qun différentes souches de souris peuvent 
avoir une sensibilité inégale aux toxines IPIA, ii faut 
établir Is sensibilité des sourjs constituant la colonie 
utilisée pour l'épreuve en calculant un facteur correctif 
d'après l'effet d'une injection, par voie intrapéritonéale, 
d'une dose donnée de saxitoxine étalon. Les extraits aci-
difiés de fruits de mer sont essayês sur quelques animaux de 
facon 4 determiner, Is dilution de l'extrait qui tue en 5- 7 mm 
des souris pesant 19-21 g,  conditions dans lesquelles 
l'épreuve a as sensibilité maximale. Dana 1'6preuve pro-
preinent dite, Is durée nécessaire pour observer Ia mort des 
snimaux eat transfonnée en unites souri.s (us) a partir 
desquelles on peut calculer Is concentration de la toxine en 
appliquant le facteur correctif, A supposer que lea toxines 
IPIA en cause cant Is saxitoxine ou sea dérivés. Cette 
méthode permet de déceler des concentrations de saxitoxine ne 
dépassant pas 400 /kg, la sensibilité étant abaissée 
lorsque la teneur en seul (NaC1) de l'extrait augmente. Au 
voisinage du seull de detection, la concentration trouvée pour 
Ia toxine peut &tre sous-estimée dans une proportion allant 
jusqu' 60% (Schanta at al., 1958). 

Bien que Sommer & Meyer (1937) Sient estiiné que les 
symptömes IPIA caractéristiques, par exemple la dyspnée, 
pourraient étre utilisés dana l'épreuve sur Ia souris, ces 
synipt6mes sont variables selon les individus et selon dif-
fdrents tacteurs tels que Ia vitesse d'absorption, in point 
d'injection, etc. (Kao, 1966). Le principe de 1'épreuve sur 
Is souris est de niesurer le temps qui s'écoule entre  Vin-
jection et is dernibre inspiration de l'aniinal qui constitue 
un repère final plus clair. Lea résultats de cette dpreuve ne 
cant pas spécifiques d'autres agents peuvent également 
determiner Ia mort de l'animal dans un délai de 5-10 min après 
administration par voie intrapéritonéale. C'est ainsi que 
l'épreuve sur la souris ne permet pas de distinguer les 
toxines IPIA de Ia tétrodotoxine (Johnson & Mulberry, 1966, 
section 3), encore qu'une confusion entre les toxines IPIA et 
d'autres toxines soit improbable lorsqu'on connalt l'origine 
de i'échantillon. 

b) Epuve immunologjqe 

Johnson & Mulberry (1966) ant mis au point une épreuve qui 
consiste a preparer an conjugué de toxine IPIA puritiée (saxi-
toxine) et de proteins, par condensation au formaldehyde, puis 

produire l'antitoxine correspondante sur le lapin. Lee 
immunosdrums ont été utilisés dane une épreuve d'hémagluti-
nation et une épreuve de floculation en presence de bentonite 
au moyen de toxines IPIA extraites d6chantillons concentréc 
de palourde jaune, et ant provoqué une inhibition plus ou 
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moms importante. L&preuve d'inhibition de l'héiaaglutination 
s'eat montre lgèreuient plus sensible que l'preuve sur 
souris tandia que Ia seuil de dtection de l'preuve d'iuhi-
bition de la floculation en prsence de bentonite s'est montr 
comparable IL celui de l'épreuve sur souris. La toxine du 
poisson-tune (ttrodotoxine), qui eat décelable par l'preuve 
sur sauna n'a donn6 aucune reaction dans lea autres 
épreuves. La inéthode eat perturb& par un phnowène de satu-
ration at tie convient pas pour le dosage des toxines IPIA clans 
les fruits de mer puisqu'on a obtenu des ractions prati-
quement identiques avec des extraits de teneur croissante en 
toxines. 

1.1.2.2 ttthodes chirnigues 

Plusieurs techniques spectrophototnétniques faisant appel 
diverses reactions colorées ont éte mises au point. La 
méthode Is plus ancienne (McFarren et al., 1958, 1959) etait 
fondee sur Ia reaction de Jaffe (colorimétrie du reste 
guanidine). Cette inéthode eat peu satisfaisante, avec un 
seuil de detection de 1000-I500pgJkg; en outre, la presence 
d'autres derivis de la guanidine prsents a 1'tat naturel est 
gBnante. 

lJne inéthode fluoniinétrique a 4t6 mise au point pour le 
dosage de la saxitoxine (bates & Rapoport, 1975; Gershey at 
al., 1977; Bates et al., 1978); elle comporte une extraction 
en milieu acide, line purification stir colonne écharigeuse fai-
blement acide et l'oxydation de l'dluat, en milieu alcalin, 
par le peroxyde d'hydrogne. Le dérivé purinique fluorescent 
ainsi obtenu est dosd par spectrophotoinétrie. On peut ainsi 
mesurer dans des fruits de mar contaminés des concentrations 
tie dpassant pas 4,0 ig de saxitoxine par kg. Des essais 
ult4rieurs en vue d'appliquer cette mthode en associant a une 
separation chromatographique des diverses toxines IPIA out 
6chou6 car des composs hydroxyls en N-1, tels que Ia néo-
saxitoxine et les gonyautoxines I et IV, n'ont pas donné de 
produit fluorescent (Bates et al., 1978; Buckley et al., 
1978). Dans certains fruits de met contaminés, ces derniers 
compos&s peuvent reprsenter l'esseutiel des produits 
toxiques. Dans utie étude oi l'on comparait l'êpreuve biolo-
gique sur souris a une technique Bates-Rapoport moditi4e, 
cette dernière a doirne des résultats supérleurs de 11-22i par 
rapport A ceux de l'dpreuve sur souris (Shoptaugh at al., 

- 	1981). 
Rcicemment, on a publid une technique de chromatographie en 

phase liquide sous haute pression dans laquelle on sépare les 
toxines stir colonne A éldments cyanurés et a phase gretfde 
avant de procéder a une detection par fluorescence apras 
oxydation, en milieu alcalin, par le periodate (Sullivan & 



- 30 - 

Iwaoka, 1983). On a ainsi pu identifier et mesurer La teneur 
de six toxines du groupe IPIA (saxitoxine, nêosaxitoxine, 
gonyautoxines I-lV), les résultats 4tant correctement corrélés 
avec ceux fournis par l'êpreuve sur souris (Sullivan et al., 
l983b). 

1.2 	Sources etrsencedans l'environnement 

1.2.1 	Phycotoxines 

On trouve des toxines IPIA dana certaines algues marines 
unicellulaires connues sous le non de dinoflagellés et appar-
tenant au phylum Dinophyta. La plupart des dinotiagellés 
producteurs de toxines IPIA font partie du genre Gyau1ax; ii 
s'agit des espèces G. tamarensis, G. catenella, C. acatenella, 
G. monilata et ç2r (Prakash, 1967; Schmidt & Loeblich, 
1979). On considère que G. excavata est une variété de C. 
tamarensis (Taylor, 1975). D'autres végétaux thques 
producteurs de toxines existent dana le genre 4ium, par 
exemple P. bahamense (Wall, 1975; Harada et al., 1982a) et P. 
jeus, encore que ce dernier organisme soit probablement 
identique C. tamarensis (Taylor, 1975). Les membres 
toxiques de lxpèce P. bahasiense Se aunt vus attribuer le 
st5tut de variétê, sous le nom de P. bahamense var. compressa, 
par opposition aux membres non toxiques, désignés sous le non 
de P. bahamense vat. bahainense (Steidinger et al., 1980). 

Lea dinoflage1ls comptent parmi las principaux consti-
tuants du phytoplancton marie. Ii s'agit dorganismes uni-
cellulaires de 40 a 50 m de diamètre, qui sont propulsés 
par deux flagelles; certains sont bioluminescents. En plus de 
is forme mobile, certains dinoflagellés, par exemple G. 
excavata, produisent des kystes quiescents (sygotes) par suite 
de leur reproduction sexuée (Dale, 1977). Dépourvus de 
flagelies, ces kystes s'enfoncent dana l'eau et s'accumulent 
l'interface entre lea sediments et l'eau oti us passent 
1'hiver. Dana les conditions du laboratoire, on observe Is 
transformation des cellules mobiles en un autre type de kyste 
(kyste temporaire) sous l'influence des contraintes de l'envi-
ronnement, par exempl.e une basse temperature (Fig. 2). Les 
ceilules mobiles se reproduisent par voie non sexuée, par 
scissiparite. 

Lea espaces du genre Gonyauiax produisent des toxines de 
toxicité variable, comme l'indique le tableau 1. 

La toxicite vane non seulement d'une espce a l'autre 
mais également selon les souches d'une méme espbce (Schmidt & 
Loeblich, 1979). On a rencontre, parfois dane un meme lieu, 
des souches toxiques et non toxiques de C. tamarensis (Yentsch 
et al., 1978). Du point de vue biochimique, tea observations 
pourraient indiquer que lee toxines IPLA sont des métabolites 
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Environ 50 % des fluorures content's dana les effluents 
sont 41imin6s par le traitement biologique (Masuda, 1964), 
tandis que le traitement chiniique par des sels d'aluminium, do 
fer ou de cal.ciuni entrai:ne la prcipitation do vastes quan-
tits do fluorures. De cc fait, los effluents provenant de 
regions oO l'on pratique is fluoration de i'esu n'ont que P00 

d'infiuence sur Ia teneur finale en tluorures des eaux douces 
ohL sont rejetds eec effluents (Singer & Armstrong, 1977). 

	

3.3 	Fluorures dans 1'ir 

La presence de traces de fluorures dans l'atmosphère des 
coliectivités rurales et des vilies s'explique ZL Ia fois par 
Les activitCs humaines ot par l'eKistence do sources natu-
relies. La dispersion natureli.e des fluorures dans l'air 
constitue un phdnomène connu de longue date dana les regions 
d'activité volcanique. La contribution de cette source a Ia 
presence de fluorures dana I'atmosphére terrestre est de 1 A 
7 millions de tonnes par an (Etats—Unis d'Amérique EPA, 
1980). Lea autres sources ,iaturelles de fluorures atmos-
phériques sont les poussières arrachées aux sols et les 
gouttelettes d'eau de reer entrainées dans i'atmosphère par les 
vents. Cependant, is majeure partie des fluorures quaIl 
trouve dans l'atmosphCre an voisinage des agglomerations 
urhaines provient des aetivitC5 humaines. Aux Etats—Unis 
dArnérique, on a estimé quo, en 1968, pluS de 155 000 toonos 
de fluorures avaient été rejetCes dans 1'atmosphre par lea 
centrales electriques et lea principalea industries (Smith & 
Hodge, 1979). 	L'industrie do i'aluminium y a contribué A 
concurrence d'environ 10 2. 	Lea autres sources industrielles 
sont lea aciéries, los usines do production do superphosphates 
ou do céramique, los centrales électriquea a1iment6e au 
charbon, lee briqueteries, los verreries Ct lea raffineries de 
pétrole. Dana ces industries, l'exposition professionnelle 
est souvent tIe l'ordre do 1 mg/In 3 . 

La quantité de fluorures atinosphdriques augmonte en méme 
temps quo l'urbanisation du fait de l'utilisation do 
combustibles contenant des fluorurea (houille, bois, pétrole 
et tourbe) et par suite de Ia pollution provoquée par lea 
sources industrielles. Dana lea différents types tIe houhile, 
on trouve des fluorures A une concentration atlant do 4 A 
30 g/kg (MacDonald & Berkeley, 1969; Robinson et al., 1972). 
La consommation accrue d€ combustible pendant les rnois d'hiver 
cc traduit par l'augmentation do la teneur de l'air en 
fluorures. Cependant, dams les zones fortement peuplées, cc 
nest qu'occasionnellement quo cette concentration atteint 
2 g/m 3 . Dans one étude de 3 ans, Thompson et al. (1971) 
out constaté quo is concentration des fluorures ne ddpassait 
1 g/m que dans 0,2 2 soulement des échantitlons 
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recueiliis 	en 	zone 	urhaine. 	Le 	maximum 	étrit 	de 
1,89 .ig/m 3 . Aux Etats-Unis d'Amérique, 1'tude de Ia 
concentration atmosphérique des tluorures dana certaines 
coliectivités a montré que cette concentration varizit do 0,02 
a 2,0 g/m 3  (Etats-Unis dAmérique EPA, 1980). Les dnnnées 
recuetilies dans ce pays SouL Cri accord aver les observations 
faites en Lurope par Lee et al, (1974). En République 
rddéraie d'Allemagne, a proxirnité du gros centre industriel de 
Duishurg, Schneider (1968) a trouvé uric concentration mayenne 
rIo 1,3 igJm, 90 3 des voleurs mesurées tombarit dons 
l'intervalle 0,5-3,8 g/mu. Au voisinage imnédiot 
d'usines prodursant des fluorures ou traitant des riiatires 
brutes contenant des fluorures, ceo sels peuvent atteir.dre une 
Concentration nettement plus élevée dons l'air ambia-it mais 
pendant uric courte période. Les valeurs signalécs rela-
Irvementi récemment pour la Concentration atmosphérique des 
fluorures B proximité d'usines émettrices de fluorures sont 
généralemenr plus faibies que les voleurs anciennes, par suite 
des progrBs techniques de limitation des emissions. 

Los fluorures dCversés dana i'air existent 	lo foils sous 
forme gazeuse et onus torme de particules. 	Los fluorures 
parti- culaires presents dans l'air a proximité des fonderies 
d'aluminium soot de granulométrie varies, allant de 0,1 B 
environ 10 us (Less et al., 1975; Davison, anus presse). 

3.4 	Fluorures dons leo produits aliinentaires et los boissons 

Ii existe plusieurs mi505 au point approfondies stir Ia 
terteur des ailments en fluorures, par exernpie relies de 
McClure (1949), Truhaut (1955), Kumpulatiton & Knivistonen 
(1977) et Becker & Bruce (1981). Des dosages très coinpiets 
out dté effectuds en Finlande (Koivistonen, 1980), en 
République fédérale d'Ailcuiagne (OelschFdger, 1970) eL en 
Hongrie (Toth & Sugar, 1978; Toth et al., 1978). Becker & 
Bruce (1981) oUt compile les données provenant d'études 
effectuées avant 1956 et d'études effectuées depuis uric 
vingtaine d'années (Tableau 1). A l'exceptlon du poisson, lea 
valeurs lea plus récentes sont en général légèrement plus 
faibles; pour la viande et les cêréales et produits dérivés, 
l'écart eat parfois considerable. On relBve d'autres 
differences importantes entre lea valeurs indiquées dons 
certaines des communications. 
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Tableau I. 	Teneur on fluorures des ailment, selc:,u divurses ttud 

Proclui S a 	 Am-ant 	Del. sch I near 	['aSh 11 Su4a r 	Knivis l.a irlen 
,s1imnnrnire s 	1954k 	(1970) - 	Toth at ml. 	(1990) 

(1970) 
rOe substae a lrsOc17le I 

Prtlduitsil'asc 	2,3 - 1, 5. 	- 	 - 	0,3 - 1,7 
Den is 

}'raaent teeplet 	0,1 - 3,1 	0,1 - 0,2 	0,1 - 0,4 	0,2 - 1,17 
Franant i,le,,c 	0,2 	0,9 	- 	 - 	0,1 - 0,'l 

Autres pr.iEs 	0,1 - 4,7 	(ne 2,1 - 10,7) 	- 	0,1 - 2,5 
C Orda leers 

Ldgusilierises 	0,1 - 1,3 	0,1 - 1 1i,1 	0,1 - 0,2 	0,3 - 1,3 
Ld4urires-raciflee 	0,1 - 1,7 	0,1 - 0,2 	0,1 - 0,5 	0,1 - 0,2 
Lbgunes- fenillas 	0,1 - 2,0 	0,1 '- 1,1 	0, 1 	1,0 	0, 	- 0,9 
Autres ldgumes 	0,1 - 11,6 	0,1 - 0,3 	0,1 - 0,17 	0,1 - (),3 
bruits 	 0,1 - 1,3 	0,0 - 17,7 	0,1 - 0,4 	0,1 	(1,5 
Ilargarene  
Omit 	 0,1 	0,1 	<11,1 	 17,1 	 0,1 

Beurre 	 1,5 	 - 	 - 	 - 
FrolrmOc 	 0,1 - 1,3 	0,3 	 0,3 - 0,11 
ParC, fe-mis 	0,2 - 1,2 	 0,3 	13,2 - 0,3 	17,1 - 0,3 
Fore, saId 	1,1 - 3,3 	- 	0,1 - 0,2 	- 
Bue,,f 	 02 - 2,0 	0,2 	0,2 - 0,3 	0,1 - 0,3 
Aletres visndes 	0,1 - 1,2 	- 	0,2 - 0,7 	0,1 - 0,2 
ShaLe 	 0,1 - 2,11 	0,3 - 0,5 	0,7 - 0,6 	0,1 - 0,3 
Sang 	 <17,1 	 - 	 - 	 <0,2 
Eacisses 	 1,7 	 0,3 	0,1 - (1.6 	0,1 - 
Filets 4e poisson 0,2 - 1,5 	1,3 - 5,2 	1,3 - 2,5 	0,2 	3,0 
Poisson a,, 	4,0 - 16,1 	- 	3,8 - 9,4 	13,9 	8,0 

C DCSCCVC 

iruets de 1,1CC 	 0,9 - 2,0 	- 	 - 	0.3 - 1,5 
([sole 	 0,1 - 1,2 	<0,1 	0,1 - 0,2 	0,3 
Tad, familIes 	3,2 - 178,8 	100,8 - 343,6 	- 	 - 
'Ibid 	hoissan 	 1,2 	1,11 - 1,8 	- 	 0,5 

D'apr5s becker & bruce (1981) 
Danielsen & Gaarden (1955); Ndmnrik (1953): Tniehaut (1555); 
Von Fellenberg (1948) 

ii. 	Produit sFch'! 
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On a rapporté diverses valeurs pour ia concentration des 
fluorures dans lee legumes. Des valeurs pouvant atteindre 
1-7 mg/kg do substance fralche mt parfois 6t6 indiquées pour 
les épinards, le chou, is laitua et le persil, tandis quo, 
pour las autres legumes, is concentration de 0,2-0,3 mg/kg  eSt 
rarement d&passée. 11 eat probable que, dane certains cas, la 
concentration 41ev6e des fluorures s'expiique par uric 
contamination a partir de lair, du sol, de pesticides, etc. 
Ii semble égaleuient probable qu'une contamination d'un genre 
ou dSun  sutre soit responsable des valeurs extrêmement élevées 
indiquées par 0e1sch1ger (1970) at per Ohno at al. (1973) 
pour le riz poll, soit respactiveniant 10,7 et 11 mg/kg, car 
ces rdsultats n'ont pas ete confirmCs depuis. 

D'après McClure (1949), Ia teneur en fluorures dii pore 
frais et du boeuf frais vane de 0,2 b 2 mg/kg at, pour le 
boeuf sale, de 1,3 a 3,3 mg/kg de substance fraiche. Pour les 
aninraux en bonne sante, aucune des etudes plus récentes n'a 
fait apparatre de valeurs dépassant 0,6 mg/kg de substance 
fraiche. En ravanche, Szulc at al. (1974) ont observe une 
teneur an fluorures égala b 0,9 mg/kg de substance fragclie 
cliez du bCtail prdsentant des symptmcs de fluorose. Le 
caractara incomplet du desossage explique peut-être on partie 
lee valeurs élevées parfois indiquées pour le porC, Le boeuf 
et le poulet. Kruggel et Fiels (1977) ainsi qua Dolan at al. 
(1978) ont montre que la presence danS Ia viande de fragment 
d'os oubilCs peut augmenter considérablament is tenaur aii 
fluorures, par example, des saucisses de Francfort. 	Lee Os 
sent trbs riches en fluorures 	c'est abel qu'une teneur do 
376-540 mg/kg do farine d'os a été signalee par Nanson & 
Rahemiulla (1978) contre 260-920 mg/kg dans l'étude de Caper & 
Gould (1979). Cependant, la disponibilité des fluorures 
contenus dans lee fragments d'os ingérés est plus faible que 
dans la viande. 

Lee valeurs indiquees pour la concentration des fluorures 
dans lea filets de Poisson sont tras variables, allant de 0,1 

5 mg/kg de substance fraLche. Cependant, comme lee arétes 
de Poisson sont extrêmement riches en fluorures, ii se peut 
que lea valeura elevees signalées sexp1iquent par une prépa -
ration incomplte. 11 est extrérnement probable qua les 
fluorures contenus dens les arétes expliquent les valours 
êlevées trouvCes dans les concentrés de protéines de Poisson, 
par exempiLe 21-761 mg/kg do produit désséché salon Re at al. 
(1970). Le Poisson en conserve contient des quantités assez 
abondantes da fluorures, provenant principalement dii 
squelette. Dana lee etudes do Koivistonen (1980) aucune 
difference importante n's été constatée entre Is teneur en 
fluorures des filets cie Poisson salon qu'ils avaient été 
prépsrés a partir de Poisson d'eau douce ou de Poisson d'eau 
de mar. 



- 33 — 

La teneur en fluorures des eaux utlisées dons la 
production industrielle des aliments et dams la cuisson 
domestique influe sur Ia concentration de ces sels dans les 
produits prts a Ia consommaton. Ce phénomène est illustr6 au 
tableau 2. Martin (1951) a observ que la fixation, par les 
lgumes, do fluorures a partir de l'eau de cuisson était 
proportionnelle La teneur do l'eau en fluorures, pour des 

concentrations allant do 1 5 mg/litre. La teneur en 

fluorures des Legumes etait supérteure d 1 environ 0,7 mg/kg 
quand l'eau do cuisson contena1t des fluorures nu lieu den 
Btre pratiquement exempte (Martin, 1951). Be facon géndrale, 
la teneur en fluorures des produits alimentaires et des 
boissons traites est supérieure d'environ 0,5 mg/kg quand 

l'eau servant a leur preparation contient des fluorures I la 
dose de I mg/litre au lieu d'Btre non fluoree (Marier & Rose, 
1966; Auerrnann, 1973; Becker & Bruce, 1981). 11 peut donc Sc 

faire que los prOduits slirnentaires traités au moyen &une eau 
fluorde aient une teneur en fluorurs de 0,6-1,0 mg/kg au lieu 
de La valour normale de 0,2-0,3 mg/kg (Etatis-Unis d'Amérique 
EPA, 1980). 

	

Tabiesu 2. 	Influence In in teneur O I 'nun En fiucrures ear 
in COflçnLrJt ice Ins tliiart,rns cIj,iS fee ci inent S 

Tcneer de 1' cau 
I) - 02 ng/icini' 	1,0 e/1itre 

Prcdujts slinieniSices (flu/ks  de esheLance frumehe) 	 R6f8rencs 

Pradaite pieniule 	0,3 - 0,8 	0,9 - 1,7 	Aerjcnnn (1973) 
9uriarinp 	 0,0 	 1,0 - 1,2 

0,4 - 1,0 	0,7 - 3,3 
bOre 	 0,3 	 0,7 	 marier S Ros, (1066) 
LOuses (en censervE) 0,3 (0,1 - 3,4) 	0,9 (0,6 - 1,1) 

	

eL pccc 	 0,3 	 0,8 
(en -cC,nSCrvP) 

0,2 - 0,3 	1,3 - 2,2 	01 ens 0 Sleep 
(1973) 

3 
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De façon gnrale, lea substituts du lait de femme sont 
relativement plus riches en fluorures. Les aliments pour 
nourrissons, les bouillies, sirops et jus préparés avec une 
esu fluore contiennent de 0,9 a 1,3 ag de fluorures par litre 
contre 0,2-0,5 mg/litre quand la preparation se fait au moyen 
dune eau pauvre en fluor, c'est-a-dire en contenant nioins de 
0,2 mg/litre (Becker & Bruce, 1981). Des résultts sirnilaires 
ont êté obtenus per Singer & Ophaug (1979) qui ont aussi 
compare is teneur en fluorures des jus de fruits prdparés par 
dilution d'un concentré dans une eau fluorée ou non fluorée. 

Lea feuilles de the sont en général très riches en 
fluorures avec des teneurs aliant de 3,2-400 mg/kg de 
substanae sèche (Association canadienne de sante publique, 
1979). 	Environ 40-90 2 des fluorures contenus dana sea 
feujiles soft entrainés par élution lors de l'infusion. 	La 
concentration des fluorures dans le th6 préparé avec ene ean 
conteriant 0,1 mg de fluorures par litre est en moyenne de 
0,85 mg/litre, aver uric valeur supérieure de 3,4 mg/litre 
(Anderberg & Magnusnon, 1977). tie leur cété, Duckworth & 
Duckworth (1978) oat indiqué que ia Leneur en fluorures du the 
préparC 2 partir de 12 marques ditférentes était cemprise 
entre 0,4 et 2,8 mg/litre. Lea auteurs oat estimé 2 
0,04-2,7 nig par jour 1a quanttté de fluorures consommée par 
lea buveurs de the, tous 2ges confondus, du Royanme-Uni. 

LOs autres boissons sont généralement pauvres en 
fluorures. Cependant, ii arrive que l'eau minérale contienne 
clu Eluor 2 uric concentration supérieure 2 1 mg/litre. Ii est 
souhaitable quo cette concentration soit indiquêe sur 1a 
bouteille d'eau minérale ou tout autre recipient. 

3.5 	Apport total de fluorures pour lboimiie 

	

La quantité totale do fluorures ingérée par l'houmie peut 	 b. 

étre déterrninCe 2 partir de la concentration de ces sels dana 
l'air, lean ci lea aliments. Cornme on l'a indiquC plus haut, 
La concentration des fluorures présente des variations consi-
dérables de sorte quil faut s'attendre 2 une dispersion ap-
préciable des quantités de fluorures ingérées par 1'Iiomme. 

Chez un adulte, le volume gazeux mobilisé par jour est de 
l'ordre de 20 m 3 . 	Par suite, inérne Si la concentration des 

fluorures 	dana 	l'air 	des 	villes 	atteignait 	parfois 

2 pg/m s , la quantité do fluorures inhaléc serait seulement 
de 0,04 mg/jour. 	Martin & Jones (1971) ont estimé qu'un 
habitant du centre de Loridres inhalait chaque jour 
0,001-0,004 ing de fluorures. D'aprés eux, cette quantité peut 
étre multipliée par cinq a dix on jour de brouillard 
exceptiomiel. Dans lea villes d'Angieterre fortement 
industrialisécs, us onE estimé que la quantité maximale do 
fluorures inhalde chaque jour étit de l'ordre do 
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0,01-0,04 mg. 	En Rêpubiiqua fd6ra1e d'Allemagne, au voi- 
sinage immdiat d'une usine de production d'aluminiuui, Ia 
quancité do fluorures absorbée par inhalation a été esti&ne 
0,025 tug par jour (Erdoanri & Kettoer, 1975). 	Bersteker ef 
al. (1977) ortt estimé quo des personnes vivarit 	proximitA de 
deux sources industrielles do fluorures pouvalent inhaler 
0,06 tag de fluorures un jour de pollution maxintale Des 
chiffrea comparables ont 4t6 rapportês dans le cas des 
industries su6doises 6mettrices de fluorures (SOIJ, -1981). 
Connie une partie seulernent des fluorures inhales eat fixée par 
l'organisnie, l'apport effectif eat inférieur l'estimation 
ci-dessus. 

L'exposition professionrtelle a beaucoup augmente l'apport 
total de fluorures. Cast le cas notamment dana l'extraction 
cc le traitenent de Ia fluorine, do Ia cryolithe at de 
l'apatite (dens lea phosphates naturels sédiinentaires). 
D'après le NIOSH (1977), 1s fluorures ont de nonibreuses 
utilisations dana l'industrie fondants dana is mta11urgie, 
catalyseurs dans les r&actions orgarliques, inhibiteurs de 
fernientation, agents do conservation du bole, agents do 
fLuoration de l'eau de boisson, agents de blanchiment, 
anasthésique, pesticides, dentifrices et autree produits. En 
outre, its sont utilisés ou 1ib6rs dans is fabrication de 
l'acier, du for, du verra, de Ia céramique, de Is poterie at 

des dmaux, darts Is coagulation du latex, dane L'enrobage des 
baguettes de soudage et darts Ic nettoyage du graphite, des 
isétaux, des fentres Ct de La verrerie. A supposer que La 
quantité d'air mobilisée au cotirs dune journde de travail 
soit dr 10 m', la quantitd d'air inhalee pourrait atteindre 
le chiffre dlevd de 10-23 tug par jour ci La conceritrotiori 
atmosphérique des fluorures est comprise entre lea unites 
dexposition les plus frquentes, A savoir 1-25 mg/m s  (BIT, 
1980). 	SeLon lea conditions d'hygine, l'apport oral de 
fluorurea pout en outre 	tre auginentd du fait do is 
contamination par des poussires en milieu industriel. 

Les besoins en eau augmeritent dans les climats chauds. 
Sur Ia base de Ia temperature rsoyenne maxmniale t (en degrd 
Pabrenheit), Catagan & Vermilliori (1957) ont donné une 
forrsule, tres utilisCe, pour le calcul de Ia concen- 
tration 	'optitnale" 	des 	fluorures 	(an mg/litre) 	dana 
l'eau do boisson, dens lea différentes zones clmmatiques 
0,34/(-0,038 + 0,0062 x tM). 	Dana les regions tevnpérées, la 
concentration "optimale" a étd fixCe 	environ I mg/litre 
(section 6.1). 

Quand on eStime lapport de fluorures au cours des six 
premiers mois de Ia vie, ii faut tenir compte du mode 
d'allaitement du nourrisson, au biberon ou au seiri, car le 
Lait maternal est tres pauvre en fluorures. Les diffêrentes 
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nithodes de preparation des substltuts du lait maternel 
conduisent a des produits de teneur indgale en fluorures. Aux 
Etats-linis d'Amérique, l'apport moyeo quotidien do fluorures 
pendant les six premiers inois de vie des enfarits nourris an 
biberon a été esti,né IL 0,09-0,13 mg/kg Ce poids corporel dane 
les regions oh l'eau est fluorée et a une valeur niinimale Ce 
0,01-0,02 nig/kg dans 1s autros (Singer S Ophaug, 1979). En 
Suede, les estimations correepondantes sont Ce 0,13-0,20 mg/kg 
de poids corporel Cans les regions ohi 1'eau de boisson 
contient la quantit6 optiniale de liunrures et Ce 
0,05-0,06 mglkg dans lee regions pauvres en (luorures (Becker 
& Bruce, 1981), En revanche, los enfants nOurris au sein 
reçoivent seulement 0,003-0,004 rig de fluorures par kilogramme 
Ce poids corporel en supposant que le lait niaternel alt uric 
teneur en fluorures de 0,025 mg/litre (Ericsson, 1969), La 
teneur en fluorures du lait de femnie est praliquement 
identique qu'il y alt on non fiuoration de l'eau (Backer Dirks 
et al., 1974). 

Be 1'Sge do 6 mois a 12 niols, l'apport Ce fiuorures 
découle principalement de is proportion d'eau du robinet 
utiiisée pour Ia preparation des ailments du nourrissna. Dc 1 
a 12 ans, environ la moitié de l'apport de liquides nécessaire 
peut consister en lait de vache ayant une teneur en fluorures 
de 0,10 mg/litre (Backer Dirks et al., 1974) on legremenr 
plus. 

La consonunation d'eau Cans un climat tempérC, suit 
directeinent, colt par l'intermédiaire des ailments, a dtd 
estime a 0,5-1,1 litre par jour pour les enfants de i A 
12 ans (McClure, 1953). McPhail & Zacheri (1965) opt calcuié 
que la quantité totale d'eau riécessaire pour 1cc enfant6 Ce 1 
a 10 ans dtait Ce 0,7-1,1 litre par jour. 

La quantité Ce fluorures ingéréc par ies adultes avec les 
ailments et l'eau de boisson a été évaluée dans plusieurs 
Ctudes. Le tableau 3 réunit des données pour des regions oh 
i'eau do boisson eSt pauvre en fluorures, avec une concen- 
tration inférieure A 0,4 mg/litre. 	On voit que l'appnrt 
quotidien do fluorures ne dépasse pas 1,0 mg. 	Cependant, 
certaines habitudcs nationales, par exemple is consomsiation de 
the on Asie et celle Ce fruits do nier dans d'autres parties du 
moode, peut avoir de l'importance. Les diverses estimations 
different s€nsiblement, peut-etre par suite Ce la methode 
d'analysc appliquCe. Ii se peut aussi que ces differences 
tiennent au calcuL du poid8 on de Ia proportion des différents 
élémenta entrant dams Ia constitution du regime ali-mentaire 
caractéristique. La ration totale peut contenir en iuoye.nne 
2,7 mg do fluorures par jour dams tes collectific6s oü I'eau 
eat fiuorée contte 0,9 mg/jour dams les autres (Kuinpulaimen & 
Koivistoinert, 1977). Les estimations do k'apport quotidien de 
fl.uorures dams Les regions ohi l'eau est f1-uorée varient, scion 
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Tableau 3. 	ApporL. quatidien do iluorLIres cOos leo adulte.s do TOTOS 

Ott lean de baisson rat pOUVCO on fllorurrs (<0,4 mg/li re 

- 	 kdf8reuce Qoancitd 	de 
fluorores 
dons leo 
aliloeltro 

Quantitd de 
ilnarut,TS 
dons 	los 
boissors; 

(mg par jour) 

Appart 
total 

Observatians 

Arc;rstron9 	4 4 	27-0,32 - - Parisso. do 	I 	rerpas 	du 

Knasiton (1542) personnel 	hospita1iTr, 
pus 	d'ea,i 

MachIs 	cC 	a].. 0,10 0 3 OL 0,46 AnaLyse (i5 	l'appnct 

(19e2) 0,54 1500 0,75 quotidiers dune per- 
scone pehiSlot 40 
else i ne S 

McClure CC al 0,3-0,5 Analyse du rdpi ,s.p 

( 1)44) alimentaire normal 
C' honsneS 	3ETT100S 

11051 	& 	Smith 0,43-0,76 0,0-0,03 0,43 -0,79 Analyse du rOgime all- 

( 19544) soenta ire do 3 	300005 
fem,nes 	Pvitant 	la cots- 
so,mrlStlOn des ptoduits 
ricisOs 	en iluorures 
(tiit, 	poisson) 

Uariielserl 	& 0,56-0,57 - - Apport 	0010110 	pC)tlT 

Guarder 	(1927) des sujecs lgds de 
plus de 16 ano 

Choltok 	(1860) 0,3-0,8 - - A 	l'excluslon des 
iltiatureS 	cOfltea,l5 
dons l'eau de bojssn 

dormer et al 0,8- L,0 - - Analyse do 27gice iii- 
sientaife 	dulls 	les 	lisps - 
tault g000rauls do 4 vii- 

leO, 	3 	repas, 	ni l,ois- 
son no 	aliserstation 
entre Is 	rOpES 

Oslo 	Ct 	al 0,7-0,9k - - Vol-c 	Kre,rcr 	cc 	al.11974) 

(1974) 

lInger et al, 0,37 0.54 13,91 

(1950) 

Cocker 6 druce 0,41 0,20 0,61 Calcul elfectsid 

(1581) d'aprls 	l'attolyse 	du 
p0151cc 	Ce 	10 	ju4 LIA g ero 
or 	Ins 	stotisriques 
sur 	la 00050lienation 
all SCSI CO ire 

D'aprPs 	Becker 6 	Elr,jne (1981). 
p ocps 	thdJcafd. - 
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lea 4tudes, 	de 1,0 B 5,4 mg (Tableau 4). 	Ces chiffres 
correspondent aux valeurs indiques dans un certain nombre de 
publications relatives B 1'IJ.R.S.S. (Gabovich & Ovrutskiy, 
1969). 	Compte teflu de is teneur inégale en fluorures des 
diverses 	denrées 	alimentaires, 	l'apport 	individuel 	de 
fluorures peut prsenter des variations considérables. On 
peut donc rencontrer des sous-groupes dont i'exposition aux 
fluorures du fait du regime alimentaire est très forte ou très 
taible. 

A proximitd d'un 6tablissement industriel rejetant des 
fiuorures dans l'environnement, une contamination iimitée des 
legumes et fruits peut augmenter l'apport total de fiuorures 
dr env i ron  1,0 % et 1,7 Z selon que, dans la iocalité, l'eau 
est ou non fluorée (Jones et ai., 1971). La quantit4 de 
fluorures ingeree avec lea produits d'origine animale est 
pratiquement inchangde par la pollution industrielle de l'air 
(Etats-Unis d'Amrique NAS, 1971; Etats-Unis d'Amêrique EPA, 
1980). De ce fait, on na Pu observer aucune augmentation de 
La concentration des fluorures dana les tissus mous do bovins 
qui avaient un apport 6lev6 de fluorures, étaient atteints de 
fiuorose dntaire grave et prsentaient une trBs forte 
concentration de fluorures au niveau des os (Etats-Unis 
d'Amérique EPA, 1980). Backer Dirks et al. (1974) ont indiqué 
que ia concentration normale des fluorures dana le lait de 
vache &tait de 0,10 mg/litre mais de 0,8 mg/litre dans le cas 
des animaux mis aux peturages a proximité d'une fabrique 
d'aluminium. La pollution industrielle par lea fluorures 
s'est révélée sans effet sur lea oeufs de volaille (Balazowa & 
Hluchan, 1969; Ripper, 1972). 

Des dangers pour la sant4 ont ete associs B ia pollution 
par les fluorures B proximir6 des sources industrielles. Une 
fluorose "de voisinage" a été décrite des 1912 chez les 
bovins. Des etudes de dépistage des cas B proximité d'ins-
taliations émettrices de fluorures, en République fédéraie 
allemande, 	a révéié plusieurs cas de fluorose osseuse 
humaine. 	Le nombre total de cas indique etait d'une cm- 
quantaine, pour la plupart des cas bénins d'osteosclerose et 
dépaississement périostique, mais on examen ciinique dêtailié 
n'a été effectué que pour quelques patients (Schmidt, 1976a,b; 
Franke et al., 1978). La plupart de ces patients résidaient 
depuis au nioins 20 ans dans on rayon de 2 km autour do ia 
source. Quelques cas compiémentaires ont été étudiés par 
Smith & Hodge (1979). Moller & Poulsen (1975) ont incriminé 
les poussières rejetés par une mine de phosphates pour 
expliquer une fluorose dentaire étendue frappant plusiours 
centaines d'enfants qui habitaient B 1-1,5 km de l'exploi-
tation minibre. Ainsi, plusieurs cas d'anomalies squelet-
tiques ont été observes dana les rares etudes de dépistage 
conduites A proximite d'établissements de production rejetant 
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Tableau 4. 	Appart quotidieti de 	orurea ch5z lea adultes de rigions 
nit l'eau de baissori eat flucrile (etiviran I mq/lktre) 

— 	 Rfrence 	Quotntitd do; çuantstd ole 	Appart 	3baoraoitions 
[lactuses 	f1uorurti 	tot1 
darts lea 	dns iron 

crents 	bajso;rs 
(nod pat aur) 

Sac Filtppotll,7i,ILI 	l,2-1,5 	2,1-2,4 	Arnl9so do 1 	titan!)1- 

1lOttistanot 	 inns du polnier do la 
( 197 1) 

darter S Rose 	1,4- 2,1 	1,0-3,2 	I 9-2,0 	l.sIcul e[d.nctud I 
(1966) 	 Ia motion a lsniorrtairc tint 

I .splron'dsie ltibora-
taste 

Iperocer st oil. 	1,2-2,7 	1 6-3,2 	3,6-5,4 	Aslyse ti 	1. rat tOri 

I 1949) 	 011orrntntotl.rs to 1! pa - 
tents 5(11.0; S Ii ill 

r291150 Ian0000ilnttrlue 

trainer at .1. 	1,7-3 ,4 	 Anilyse de. So ration 
(19 1 ;) dLttnn:flt010 sittits lOs 

iosttonixnle 12i1Ie, 
.0 repas par jour, 5Oi1 

l,nissnuii ni a Ljroüjttcltton 
noIre las rej:aS 

Ols at al 	2,130 	 \a.11ya 	do is rnttan 

11974) 	 1 10000unrre innS 105 

.tiipitniax tint I Ojl 1,s, 
3 TC)raS, sillS 

lii a I neritat inn entre 
ins repIto 

Ussr; at al. 	i,6-l8i 	 AruaiyOa d'sn nu7111ae 
(147.) ;;n5tab01[c11un, 3 repos 

Saris nil iTT-! entlltinit 01 

San 50011 Cr0100 los tops S 

li ner  at 	1, 	1,23-3,39 	4,41-1, 1 	0 47-1,7 	4sl.,;l e5Ettu2 13 anur2s 
analyst I' nichrnntrl 

 
-  

Sons In; a1iet do Ta nO -
it:iitlnri? nil' antis los 
StOC 1511 50105 ri 
limit ion oLtnrata I SO 

dais Is 1010011 
 

I i9 .dO) 

1,4-1,9 	3,11-2,3 	Cotitsi sljestad. attn itt 

1143!) 	 nose d 1 n;n -tiaser! at 
I' apr9;; 105 Stst (St 150105 

do colosorrunlatIci) almnmlmnn-
tab - c 

a scoumrjrr: r; 
ii 	a 1010)0015 los I r;  ides, 1 lHxc Ins tan tie 1' L i ij dO Sc; ascot. 
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des fluorures. Dons tous ces cas, les techniques mises en 
Oeuvre pour limiter les emissions etaient anciennes, voire 
depas sdes. 

Chez 1homme, ii peut aussi y avoir un apport iatrogène. 
On admet frequemment que l'ernploi de dentifrice et de bains de 
bouche fluores se tradui.L par un apport quatidien d'enviran 
0,25 mg de fluorures (Ericsson & Forsman, 1969), bien que 
l'apport individuel puisse a priori être plus eleve. La price 
accidentetle de comprimés de fluorure de sodium n'a 
qu'occasionnellemnent 	provoqué 	l'intoxicatian 	d'enfnt 
(Spoerke St al., 1980; Duxbury et al., 1982). Des effets 
indCsirabtes ont eté attribués a 1 ingestion quotidienne de 
quantic&s considérables de fluorures pour le traitement de 
l'ostéoporose (Grennan et al., 1978). Certains snesthdsiques 
gazeux sont des derives fluorés et, aprs inhalation, des ions 
fluorures peuvent étre libérés, d'oii une exposition internS 
consid6rab1e (Marier, 1982). 
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4. 	ChIl'l1OP10ClNE1lQUE 1T METABOLISME 

4.1 	Absorption 

L'absorptiori de fluorures aprs pntration dana lOs VoieS 
digestives eat conditionnde par 'rn certain nombre do facteurs 
teis que la nature physico-chiniique des fluorures an cause et 
les caractéristques at la volume des autres ingesta 
(Etats-lJnls d'Amérique NAS, 1971). Les fluorures en solution 
sont rapictement at presque antibrenent absorbés dams lea voles 
digestives, probablement par simple diffusion (Carison at al., 
1960a). Las fluoruree provenant do substances irisolublea on 
faiblernent solubles, par example le fluorure de Calcium at is 
ryolithe, sent moms facilament absorbés. Cependant, 

certains fluorutes peuvent se dissoudre plus facllament dans 
l'estomac par suite du faible p11 qui y rbgne, at ii y a slots 
formation d'acide fluorhydrique. Ce compose traverse trs 
faciiement lea membranes biologiques at sa rdectivitê chimique 
constitue probabiermient is cause des symt5rmies qu'on observe an 
nivean gatro-intestinal après l'ingestion do quantités 
dlevées. Do récerites 6tudes cia bilan niontrent qua moms do 
10 Z des fluorures ingérés soot excrétés dams les fces, Ia 
proportion exacte dependent des circonstances (Etats-Unis 
d'Amérique EPA, 1980) (section 4.3.2). La presence simultanéc 
d'ions fixant £nergiquement las fluorures, spécialamnent d'ions 
calcium, dimainue l'absorption des fluorures (Ekstrand & 
Ehrnabo, 1979). Par coiriparaison avec le calcium, le phosphate 
et La lnagnésiuio, l'alunrinium réduit beaucoup plus efficacetnent 
l'absorption dOs fluorures. C'est ainsi que chez des patients 
traités par des anti-andes contOnant cia l'aluminium, l'absor-
ption des fluorures a été ranienée a environ 40 % de sa valour 
tandis qua le taux de retention revenait zero (Spencer et 
1., 1980). 

Sn milieu industrial, las voiss respiratoires constituemit 
La principale vole d'absorption des fluorures, tant gazeux qua 
particulaires. Le fluorure d'hydrogèno citant très soluble 
clans l'eau, ii so fixe rapidement an nivean des voles reapi-
ratoires supérieures (Dinman et al., 1976a). Selon leurs 
caractéristiques aérodynamiques, lea particules contenant des 
fluorures so dépoaermt an nivean du rhinopharynx, de l'srbre 
trachéo-bronchique at des alvéoies (Task Group on Lung 
Dynamics, 1966). 

L'absorptiou percutanée do fluorures na été rapportCc qua 
dams le rae dc brttlures consécutives S one exposition S 
l'acide fluorhydrique (Burke at al., 1973). 



42 - 

4.2 	Retention et distribution 

4.2.1 	Le bilan des fluorures 

Les fluorures absorbés par lorganisme humain circulent at 
se f1xeut dams les tissus principalemerit an niveau dii sqize-
lette, ou soot excrdtes, essentiellement dana lea urimes. La 
fixation dana lea tissus cljfjCs et l'excrtion urinaire 
senibienr s'effectuer rapidement (Charkes et al., 1978). 	La 
liberation lente qui Ce produit 	partir du squelette fait 
augmenter Ia concentration des fluorures dams le sang et lea 
urines. 	(Jompte tenu de ce Lacteur, lea recentes Ctudes de 
bf1n (aheswari et al. 1981 Spencer cc al., 1981) effec-
tuéea sur un certain notebre de sujets gard&s art ob5Ervatuott 
penidarti plusteurs sentaintes coitduisent i fixer Ia taux de 
réter,tion a 35-48 2. Ainsi, ces résuitats confirnent en gros 
lea observations antdrleures de Largent & Ileyroth (199) selon 
qui la retention deS fluonures, an cas dingestion excessive, 
aerait d'eriviroii 50 2. Des etudes niétaboliques cosiplénien-
Caires ont Cté effectuCes 2 l'aide de fluonures radioactifs 
(marques su fluor-18) chez des sujets bien portarits et chez 
des malades (Charkes Ct al. 1978). En utilisant lea données 
ddj,& publiées, ces autcurs Cot effectués uric simulation sur 
ordnateur dun mod6le compartirnental applicable 2 la ci.nC-
tique des fhuorures. DaprCa lea rCsultats, ii actable que lea 
na fixent environ 60 2 des fluorures injecces par vole intra-
veinsuse, Is dorée de denil-fixation étant seuiement dana cc 
cas d'envinou 13 niiin; pair suite, les concentrations dirninuent 
rapldement dana le sang at dana lea liquides extra-
cellulaires. Apr2s ingestion de fluorure de sodium, la 
concentration plasmatique dvolue beaucoup plus lentement, 
l'h6mikr2se Ctant de lordre de 3 h (Ekatrand at ci., 1977a). 
Cettie evolution plus lente s'explique peuc-Ctre par une durde 
d'absorption supéricure. Environ 99 2 des fluonures presents 
dana l'organisate se situent au uiveau du squelette. Le reSte 
Ce répartit entre I.e sang et lea tissus 'anus. 

4.2.2 	Sang 

Le sang constitue le moyen de transport des fluntures. 
Envition 75 2 des fluorures sanguins sont contenus dana le 
plasma, ic reste se situant principalernent la surface ou 2 
l'intenieur des globules rouges (Carison at al. 	1960b 
Hosking & Chamberlain, 197fl. La concentration plasmatique 
totals des fluorures indiquée darts les publications ditI2re de 
plusieurs odtes de grandeur scion qu'il sagit d'une publi-
cation antérienre 2 1965 ou d'une publication plus rCcente. 
CCs Ccarts importants sexpliquent peut-etre par is qualité 
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inégale des analyses. On •dmet aujourd'hui en général que los 
fluorures presents dans le serum humain 1€ soot A la fois sous 
torTse ionisee et non ionisée. Cette conclusion tire son 
origine d'une observation de Taves (1968a) qui a indiqué que 
is concentration sérique des fluorures tntaux ftait plus 
elevee quand le dosage so faisait au rnoyen d'une electrode 
spécifique, aprés incineration, que lorsqu'on se servait de Is 
méthode dosant lea fluorures ionisés, sans incineration de 
iéchantillon. Taves (1968a,b) a constate que is fraction non 
ionisée n'était pas échangeable avec las fluorures radioactifs 
et qu'il etait impossible de lextratre du serum humain par 
ultrafiltration. L'électrophhse du plasma hurnain pH 9,0 a 
permis de séparer nettement lea fluorures organiques du fluor 
non ionisé qui migrait avec l'albumine (Taves 1968c). Guy ci 
alL. (1976) nnt isolC et caractérisé lea composes qul 
constituent la principale partie de Ia fraction fluorée non 
ionisde du serum humaio ci Us ont constaté qu 1 il s'agissait 
principalement de dérivés d'acides gras perfluorês a 6-3 
carbones. Ils ont indiqué que le serum humain contient aussi 
d'autres fluorocarbures organiques non caractrisés, mais en 
quantités plus faibles. Dana 1€ serum humsin, le fluor non 
ionis6 constitue normalement cu moms 50 % du fluor total. 
Cependant quand i'apport de fluorures est important, la forme 
ionisée peut predominer (Guy et al., 1976). Chez un groupe de 
ruraux chinois les fluorures organiques consiituaient environ 
17 2 des fluorures sériques (Belisle, 1981). L'origine du 
fluor non ionisé present dana is serum eat encore inconnue. 
(Singer & Ophaug, 1982). 

Pour la population générale St dans des conditions 
d'exposition stabilisées, la concentration plasmatique des 
ions fluorures vane dans le meme seas que Ia teneur do l'eau 
de boisson en fluorures. Ce lien étroit a été clairement 
démontré par plusieurs auteurs (Cuy et al., 1976; Ekatrand et 
al., 1978; Singer & Ophaug, 1979). On a constaté quo 
1'hémikrse plasmatique des fluorures augmentait avec La dose, 
allant de 2 t 9 h (Ekstrand 1977; Ekstrand at al., 1977b), 
ce qul tient peut-étre an temps plus long nécessaire a 
l'absorption des fortes doses. Pour un même apport, is 
concentration plasmatique des ions fluorures augmente 
notablement avec 1'&ge (Carlson et al., 1960a, Ekstrand, 1977; 
Singer & Ophaug, 1979). Chez lea enfants, Ce phénomène 
s'explique peut-étre par le fait que la fixation eat plus 
rpide dana lea os jeunes, moms saturés en fluorures 
(Wheathrell, 1966). En outre, comme lea fluorures 
s'accum.lcnt su niveau du squelette, des quantités plus 
importantes peuvent être libérées dana le plasma, chez lea 
sujets plus âgéa, du fait des phénomènes de remaniement osseux. 

Plusicurs 6tudes ont été consacrCes a la concentration 
sérique ou plasmatique des fluorures, at ii convient d'en 
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mentionner quelques-unes pour illustrer l'importance de ces 
concentrations. Chez 16 jeunes adultes (non sournis 1i un 
jeflne) d'une region oi l'eau btait fluorée, Taves (1966) a 
relevé one concentration sérique moyanne des fluorures êgale 
13 *gIlitre. Chez 20 adultes d'une region eu l'eau de 
boisson contenait 0,18 mg de fluorures par litre, Fuchs et al. 
(1975) ont trouvé dana le plasma one concentration moyenne des 
ions fluorures égale a 10,4 pg/litre. Schiffi & hinswanger 
(1980) ont relevé une concentration sérique moyenne des ions 
fluorures égale a 9,8 pg/litre chez 8 sujets bien portants 
habitant une region eu l'eau avait une teneur art fluorures 
&gale a 0,06 mg/litre. Chez cinq personnes habitant une 
region ott l'eau be boisson contenait 0,15 mg de fluorures par 
litre, la concentration plasmatique des ions fluorures allait 
de 27 a 99 pg/litre, tandis qua cotta memo concentration Se 
situait entre 57 et 277 pg/litre bans une region ott la 
teneur do l'eau de boisson en fluorures pouvait atteindre 
3,8 mg/litre (Jardillier & Desmet, 1973). Ekatrand (1977) a 
inesuré la concentration plasmatique des fluorures che 
13 ouvriers exposés a des sels. Les valeurs relevées étaient 
élevées, par comparaison avec une fourchette normale de 
10-15 pg/litre, et dépassaient 50 pg/litre chez plusieurs 
ouvriers. 	La concentration maximale a été be 91 ig/litre, 
2 h après Ia fin be )exposition. 	Ces variations sensibles 
constatées bans différentes etudes soulignent l'itnportance, 
pour les etudes futures, des Laux sanguins de fluorures ainsi 
quo celle de programmes be comparaison interlaboratoire des 
analyses. 

4.2.3 	Os 

Lea ions fluorures sont rapidement fixes par l'os, ott us 
déplacent los ions hydroxydes de 1apatite. Pour expliquer 
l'entréc dana le cristal d'apatite des fluorures contenus dans 
las liquides extracellulaires, on a avancé l'hypothbse d'un 
phénoméne d'échange d'ions en trois étapes l'hydroxyapatite 
do Ia partie osseuse minfralisée se présente sons forme de 
cristaux de trés faibles dimensions entourés d'une coque 
d'hydratation. Les fluorures péntrent tout d'abord a 
l'intérieur de cette coque ott lea ions son en équilibre avec 
ceux des liquides tissulaires environnants et ceux de la 
surface du cristal &apatite; la seconde étape consiste dans 
un échange entre les fluorures de la coque d'hydratation et 
les groupements hydroxyles a Ia surface du cristal, los 
fluorures se trouvant alors plus solidement fixes. Lore do Ia 
troisième étape, certains des fluorures peuvent Inigrer plus 
profondément a l'intérieur du cristal par suite d'une 
recristallisation. Do l'avis général, les fluorures absorbés 
sont fixes dans lea tissus durs principalement par no 
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incanisme d'change et par incorporation dons le rseau 
ct.staUin de tapatite au cours de La Tnineralisation (Neuman 
& Neuman, 1958; Etats-Unis d'Atnérique NAS, 1971). 

La quantit de fluorures contenue clans les os ddpend cia 
plusieurs facteurs, a savoir l'apport do fluorures, l'ge, le 
sexe, La type osseux no La partia considre de l'os. Environ 
La moiti des fluorures absorbs so dpose dana Jo squeletto 
(section 4.21) oil us s'accumulertt par suite de La valeur 
élevée de leur h&ikrse a cc niveau. Los jeunes anilsaux 
stockeat une plus grande partie de leur apport quotidian qua 
Les autras, cc qui s'explique peut-être par la croissance dci 
squelette; cette observation pourrait expliquer en portia 
l'iintnation plus rapide des ions fluorures du plasma chez 
lea jeunes sujets et is valeur plus faibiLe de la concentration 
piasmatique tIe ces ions. bans L'os, La ConcentratiOn des 
fluorures augmence avec i 1 ilge (Smith et ai., 1953; Jackson & 
Lidmacrn, 1958). C'ast ainsi que clans le cortOx do la parte 
inédiafle tIe La diaphyse cia femur huicain, dons Las rgions Ott 

l'eau tIe boisson coritient moms do 0,5 mg de fluorures per 
litre, Weathereil (1966) a relev6 des concentrations de 
fluorures aliant tIe 200 6 600 mg (cendres) dons La groupe 
d'Bges 20-30 ans, et de 1000-2500 mg/kg (cendres) dane To 
groupe d'Lges 70-80 ans, respectivemeut. L'os trabécuiaire 
contient davautage de fluorures quo los compact, at Lea 
surfaces biotogiquement actives de t'os absorbent davantage tIe 
fluorures qua La portie interne (Armstrong at al., 1970). De 
fluorures peuverct être 1ib6rs par i'cts, comme le prouve I 
[alt qu'ils cortttrcueut 6 apparaItre dane lea urines, en 
quantecés croLssantcs, aprJcs qua l'exposition a pus fin. 
[lodge 6 Smith (1970) out ernie l'idtIe, en Ce fondant our Las 
donnéeS publiCes, que ceLLs elimination cocriporterait deux 
phases un mtIcanisme rapide preriant plusieurs semaines et 
fairtant probabtenterit interverlir un échange ionique darts Ia 
coque d'hydratation at une phase plus leutce, correspondent a 
one [cCrnikrèse d'environ 6 ens, peut-étre due 6 la resorption 
ostécciastique tIe l'os. Leo observations cur L'honmme seinbient 
indiquer que 2-8 2 des fluorures fixes SOnt axcrêtCs au coors 
des 18 jours suivant la retention initiale (Spencer et ci,, 
1975, 1981). Du fait d'un remaniement plus lent, Ls 
iluorures seralent libtIrCs encore plus leriternent 6 partir tIe 
los compact qu'6 partir de los trabéculaire. Lea quceiques 
renseignernents qu'on possède an suet de 43 cas de florose 
squelettique semblent indiquer qua la teneur en fluorurecs des 
biopsies do La crete ilisque peut Ctre abaissCe tIe muitiC en 
20 arcs spree tarret tIe l'exposition (Baud et. al. 1978). 

4.2.4 	DenLe 

Les facteurs qui régissent ldi rlcorpore tion  ds (luorures 
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dans ls structures dentairos Ont été passes en revue par 
Weidemano & Weatherell (1970); ii s'agit pour l'essontiel des 
mOines quo darts le ccc des Os.. 

Lo cuenc se rapproche davantage des os que l'tinat1 et la 
dentine Inais 11 a une teneur en fluorurea plus elevee (Singer 
& Arsmtrong, 1962). Quand, du fail du retfait des gencives, 
le c&nent eat exposé aux liquides qui passent par Is bouche, 
it pout accumuler dee quantités considerable de f1uorires. 

line fois formée, l'émail et is dentirie diffrent des os en 
ce sens qu'ils ne font pas l'objet d'un remanienent per-
pOtuel. Lea fluorures presents dane 1 1 6mail proviennent en 
partie de is période du développemei-it dentaire et en partie de 
i'environnernent buccal aprs La pouss6e dentaire. La concen-
tration des fluorures cotitenus darts l'émaiL dcroit exponeft-
tiellement mesure qu'on s 1 61oigne do in surface, mais les 
vüleurs effectives dependent Cgslernent do la localisation, de 
1'ge, de 1'éosion superficielle et elle airgmerte avec 
l'expositiort, gériCrale et iocal.o, aux fluorures (Weatherell et 
al. 1977; Scharaschula cc al., 1982) thea l'adulte, Ia 
cnncentration des fluorures darts La couche superficiL1e de 
l'OmaiI (sur une Opaisseur de 10 um) serait d 
900-1000 mg/kg dans lee r6gions nO l'eau eat psuore en fluor 
et d'environ 1500 mglkg dans ies esux riches er fluor, 
atteignant quclques 2700 mg/kg quand is concentration des 
fluorureo darts i'eau de boisaon atteint 3 mg/litre (Bern(3t & 
Sterns, 1979). Hue teneur éievéo de 1'6mi1 an fluorures est 
associée h une plus faible soluhilitC (isaac et al., 1953) et, 
probahlement, I uric résistance accrue A la cane (Schamchu1a 
et ci., 1979). 

Dans Is dentine, is concentration nioyerrne des fluoruros 
est 2 h 3 tots plus élevOe quo darts l'énaii et eile depend de 
in croisaance Ct do is niinCraiisation. Comine darts is cas do 
l'os Ct de l'dmatl, Ia concgntration des fluorures darts la 
dentine est plus éievée en surface (é la périphérie do la 
pulpe) qri'en profondeur (Etats-ljnis d'Ainénique NAS, 197:). 

4.2.5 	Tissus mous 

La concentration des fluorures darts lea Ejs5us mOUS 

humairis eat eKtrOaecttent variable, scion lee auteurs. 
Cpertdnt, on estinte de faqun génénale que cette cortcectraticrrt 
oCt faible darts Los tissus anus normaux, en rgle mains de 
I tog/kg do substance fraiche (Etats-Unis d'AmCrique EPA, 
1980). A cc nivean, les fluorurs out one deiri-vie biotogique 
relativement courte do sorte quo, en pratique, lea conicen-
trations dane lee tl.SSuS mona et darts Ic plasma sant en 
Cquiiibre. Contraireinent an cas des fluorures contenus dane 
lea us, leur concentration n'augaente pas avec i'Sge ni aver 
is durCe d'exposition (Underwood, 1971). Cependant, ii peut y 
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avoir accumulation de fluorures dans certai.ns tissus au niveau 
de centres ectopiques do calcification, par exemple dane 
l'aorte les tendons, les cartilages at le placenta (Hodge & 
Smith, 1971)). 

4.3 	Excretion 

La principale voie d'excrdtion des fluorures est Is voie 
urinaire. Une certaine quantité est également excrétée dana 
la sueur et les matières et l ' on observe aussi la presence de 
fluorures dans la salive. Les fluorures traversent is 
barrière placentaire; its sont rarement excrétés dans le lait 
en quantités appréciables. 

4.3.1 	Urines 

Chea l'adulte, environ is rioitid des fluorures absorbá.s 
SOnt excrétfs dans les urines (section 4.2.1). L'excrétion 
des ions fluorures rdnaux comporte one filtration glomérulaire 
suivie d'une reabsorption tubulaire fonction du ph. La 
ciairance des fluorures eat plus faible que relic do Ia 
crCatinine (classiquement de l'orclre de 0,15 1/h par kg de 
poids corporel, scion Ekstrand et al. (1977b)). Après 
absorption, ies fluorures apparaissent rapidernent dans lea 
urines. La vitesse d'oxcrétion atteint son maximum 24 h 
aprs l'ingestion d'une dose unique de fluorures solubles; 
l'hdmikrèse dans le coinpartiment rapide après absorption 
grastro-incestinat ast en moyenne de 3 h (Ekstrand cc al., 
1977b), alors que les fluorures injectCs sont excrétCs encore 
plus Vito (Charkes et al., 1978). Ptusieurs facceurs peuvent 
infiuer sur texcrdtion urinsire des fluorures, par exernple 
1spport total h i'instant considéré, l'exposition antèridurc 
aux fluorures, l'ege, la diurèse, 1e pU urinaire et l'ftat 
renal (hitford et al., 1976; Ekstrand et at., 1978, 1982; 
Schiffi & Binswanger, 1980), Dans lea urines, les fluorures 
existent a Ia fois sous forme d'ion (F) et, danacue 
moindre inesure, sous tome de HF. L'équilibre entre lea ions 
et le fluorure d'hydrogbne depend du ph.  La reabsorption 
tubulaire des fluorures s'effectue principalement anus forme 
de 1-IF do sorte queUe eat plus irnportante dans des urines 
acides (Whitford 01 al., 1976). Par suite, on pout accruTtre 
L'excrdtion des fluorures en aicalinisant constarmuent les 
urines chez un sujet intoxiqué. 	Dairs une étude oL Ion a 
obtenu l'alcanisation des urines gréce 	on régime végétarien 
ou leur acidification grace a un régime riche en protdines, is 
clairance rénale des fluorures s'est révClée étroitement LiCe 
au pH urinaire Sinai qu'I is diurése (Fkstraud et al., 1982). 
Eri pratique, l'exposition constitue le facteur le plus 
important, at I'on considare quo Ia concentration urinaire des 
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fluorures est l'un des meilleurs indices de l'apport de ces 
sels. 

Au niveau d'uri groupe, Ia corrdlation entre Ia concen- 
tr5t ion des fluorures dans lea urines et la concentratIon dams 	- 
I'eau do boisson eat exceUente. Cette observation irnpiique 
qu'au cours dune p6riode oi 1 1 apport de fluorures est rela-
tivement constant, ii doit exister Un dquiiibre dynamique 
presque parfait entre les fluorures absorbés et les fluorures 
excrdts dens les urines. Cependant, uric partie des fluorures 
excrétés provient des fluorures libérés au cours du rema-
niement osseux. 	Par suite, Is vitesse d'excrdtion pent 
légèrerrient augmenter avec 1'ge, tandis qu'on rita  observe 
aucune difference entre lea deux sexes (Vsndeputte et ci., 
1977; Toth & Sugar, 1976). 	Chez lea patients atteints de 
fluorose squelettique dens cue rgion o' cette maladie était 
endémique, on a not6 on lien entre i'excrétion urinaire des 
fluorures et is severite de i'atteinte at, dana une certaine 
mesure, l.a dorée d'exposition (Rao et al., 1979). L'excrétion 
pent demeurer excessive plusieurs années après i'arrét de 
l'exposition a des concentrations élevées (Linkins et al., 
1962; Crandjean & Thomson, 1983). 

Les jeunes chez qui ii y  a formation active de cons-
tituants minéraux de l'os excrètent moms de fluorures, 
c'est-a-dire une pius faible proportion de Ia dose absorbée, 
que les adultes. Zipkin Ct al. (1956) ont 6tudi6 l.a concen-
tration urinaire des fluorures cheC des enfants et des adultes 
avant et aprés la mise en route dun programme do fluoration 
do l'eau de boiason. Das La fin de la premiare semaine, la 
concentration urinaire des fluorures avait atteint 1 mg/litre 
chez ies adultes. En revanche, ii a fallu plusieurs années 
pour que cette nmême concentration soit atteinte ctiez les 
enfants. Chez les insuffisants rénaux chroniques, L'excrêtion 
urinaire de fluorures eat abaissée quand is ciairance do La 
créatinine tombe au-dessous de 25 mg/mm (Schiffi & Binswager, 
1980). En pareil cas, cet affaiblissement de i'excrétion 
urinaire des fiuorures so traduit par une augmentation de la 
teneur des os en fluorures (Parsons et al., 1975). L'impor-
tance médicale des fluorures contenus dana les liquides de 
dialyse est étudiée a la section 7.3.4. En cas de teneur 
plasmatique extrmernent élevée, par example apras anesthésie 
par ie méthoxyfiurane, une insuffisance rénale aigu lii peut 
apparaltre, entralnant uric diminution de Ia ciairance des 
f iuorures. 

4.3.2 	Matières fécales 

La proportion des fluorures ingérée qui est éliminCe dana 
lea matières vane selon ies circonstances (Etats-Unis 
d'Aiuénique EPA, 1980; Maheshwari et al., 1981; Spencer at al., 
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1981). Les iluorures contenus dans les matthres proviennent 
de deux sources la partie ingérée qui na pas At6 absorbe 
eL la partie qui, après absorption, est de nouveau excrétée 
dana les voles digestives. Chez les sujets qui ne sont p3s 
professionnellement exposes au fluorures et qui ne consomment 
pas une eau fluor&e, l'élirninstion fécale de fluorures est en 
géndrsi inférleure 0,2 mg/jour (Etats -Unis d'Ainérique NAS, 
1971). 

4.3.3 	Sueur 

En règle gndra1e, lea fluorures ingérs ne sont excrétés 
dana la sueur qu'à concurrence de quelques pour cents. 
Lependant, en cas de forte sudation, la proportion des 
fluorures totaux excrtée par cette vole peut atteindre 50 E 
(Crosby 6 Shepherd, 1957). 

4,3.4 	Saljve 

Moms de I % des fluorures absorbés Ce rOtrouvermjt dana 
is salive (Carison et al., 1960a; Ericsson, 1969). 	D'après 
une étucie, la concentration des fluorures dana Ia 	a1ive 
atteint environ 65 % de is concentration plasmatique (Ekstrand 
et al., 1977a). En fait, la salive ne représente pas une 
veritable vole d'excrétion car lee fluorures qul y sont 
presents sont recycids en majeure partie dana l'organisme. 
Cependant, la teneur de is salive eii fluorures est dter-
mlnante pour le maintien de ses seth dana is cavite buccale. 

4.3.5 	Lait 

La concentration des fluorures dans le lath de fenune est 
sensiblement égaie a la concentration plasmatique (Ekstrand et 
al., 1981b), de sorts qu'il eat tout a fait improbable que is 
tait maternei puisse atre 	l'origine d'une exposition inipor- 
tante aux fluorures. 	En fait, cette concentration est plus 
faibie dana le lait maternei que dans sea substituts (Backer 
Dirks et al., 1974). 

4.3.6 	Passage transpiacentaire 

Les fluorures peuvent traverser is barriére placentaire. 
Une étude d'Armstrong et al. (1970) a peralis de rnesurer la 
concentration des fluorures dane Les vaisseaux de l'utrus 
Sinai que dans la veins et l'artère ombilicales lors d'une 
césarienne et n'a pas revele de gradient significatif entre le 
sang inaternel et le sang loetal. Aux concentrations plus 
éievées, ii peut y  avoir une barriare partielie (Gedalia, 
1970). La teneur en fluorures du squelette et des dents du 
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foetus augrsente avec 1'ge de ce dernier sinsi qu'avec Ia 
concentration des fluorures dans l'eau de boisson consorsrsée 
par Is mere (Gedalia, 1970). 

4.4 	Milieux indicateurs 

bans des conditions dexposition stabilisées, la concen-
tration plasmatique ds fluorures reflCte léquilire qui 
s'établit eotre leur absorption, leur excretion, leur entrée 
dans les sites de stockage et leur liberation C partir de ccc 
sites. Plusreurs auteurs ont relevd t'existence dune rela-
tion entre Ia concentration plasmatique des ions fluorures et 
[cur apport (sections 4.2.1 et 4,2.2). Autretois, le dosage 
des fluorures nécessitait le prélèvement d'un êchantitlon dc 
sang veineux asia ii eat dCsorinais possible, grace a des 
micro-méthodes utilisant une electrode spécifique, dc prélever 
do sang capillaire quand on est certain qu'il ny a pea conta-
mination au niveau de Ia surface cutanéc. Ainsi, le plasma 
(on Ic serum) pourra C l'avenir devenir un milieu indicateur 
utile. 

En général, on Se sert des fluorures urinaires pour 
estimer la quantité absorbée (Kaltreider et al., 1972; 
Pantchek, 1975; Dinman et al., 1976a,b). Chez des sijets non 
exposés aux fluoirures du bit de leur profession, la concen-
tration urinaire dc ces sels est presque Is méme que dans 
leau de boisson. En cas d'exposition professionnelle, ii 
semble, d'après une étude retrospective dc Dinman et al. 
(1976a) que Ia concentration urinaire des fluorures eo fin de 
paste, estimée en iuoyenne C moms de 8 mg/litre sur one longue 
période, n'ait pas entralné dc risques accrus de fluorose 
aquelettique, Ia méme conclusion sappliquant epparemment 
quand Ia concentration urinaire des fluorures en debut dc 
poste est inférieure C 4 mg/litre. Cependant, Ia presence dc 
fluorose squelettique chez 43 ouvriers travaillant dane Ic 
ball d'électrolyse d'usines dc production d'aluminium, dont 
37 présentaient une excretion urinaire inférieure C 4 mg par 
24 h an cours d'une période sans exposition (Boillat et al., 
1979) jette Un doute sur la validité de cette limite car 
['exposition C l'origine de Ia maladie était probablement 
beaucoup plus élevée plusieura annécs auparavant. Quand 
l'exposition Se fait principalement par voie respiratoire, une 
concentration urinaire muoyenne de 8 mg dc flunrures par litre, 
dana les échantillons recuillis en fin de poste chez les 
ouvriers dc l'imdustrie dc l'aluminiuni, correspond C one 
exposition de 2 mg/rn 3  (Dinman 3  1976b). Cependant, étant 
donné Ia rapidité de l'excrétion, le moment choisi pour Ic 
prélèvement d'urine eat capital. Comae en général, on dispose 
uniquement d'échantillons recueillis C no instant d6termin4 3  
11 est conseillé de procéder C des corrections pour tenir 
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compte de Ia valeur extrinement variable du dábit urinaire. 
On pratique en Outre one correction pour se ratnerier one 
masse spécifique type, ainsi quà one quantit de cratinine 
Ou 5 one osciolalité bien dfinies. fin outre, l'observation 
d'une valour infri.eure 4 one certaine limit0, on jour donrmé, 
en fin do poste de travail, n'exclut peG que cette lirnit€ salt 
dépassée les jours auivants, si lea conditions d'eposlClon ne 
soOt pas parfaitement r6gu1ires. De plus, vu qu'un certain 
nombre de facLeurs, notsament is vleur de is diurse et colic 
du ph, influnt sur la concentration urinaire des fluorures, 
il nest pas possible de faire un bilan rigoureux dens un cas 
d'espèce en se fondant sur is concentration des fluorures dans 
on unique êchantiiion d'urine. 

En outre, las ongles et les cheveux peuvent constituer des 
indicateurs utiles de lexposition aux fluorures sur one 
longue priode, dan lea cas oi ion peut exciure le risque 
d'uOe contamination extérieute. 
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EFFETS SUR LES PLANTES El LES ANIMAUX 

5.1 	Piantes 

Lea plantes soot expos4es aux fluorures contenu dans is 
sol Sinai spie dana i'ait, par suite de I'acLivit& votcanique, 
des feux nsturels, des poussières eotrafnes par le vent, des 
pesticides ou des rejets d 1 industries oi ion brQle, fabrique, 
rianipule on utilise des matrieux fluorés (Etats-Unis 
d'Amérique NAS, 1971). La prineipale voie de pénétration des 
fluorures dana l'organisrne des snirnaux est i'ingestion, de 
sorte que les plantes constituent des vecteurs importants du 
fluor dans tons les écosystètnes. 

Las fiuorurs soot extraits du aol par diffusion passive, 
puis tranarsis au plant par transpiration. Dana IvE climats 
tempéCés et dans Ia plupart des sofa, Is quantitiP accumolée de 
cette faqon eat liable de sorts gus La teneur moyenne des 
feuiiies en fluorures, dan6 une atmosphere non polluée, eat en 
gdnrai inférieure 10 mg de fluor par kg de poids sec. 
Qusod les sols soot saijos on enrjchjs de Illinéraux fluorés on 
encore quand l'atmosphère est riche en fluorures, is concen- 
tration pent être beaucoup plus &ieve. 	Jans tea regions, is 
fixation tie fluorures par lea végétaux pent 	tre suffisonte 
pour tenir une place iniportante dans lapport de fiuornrea par 
is vote alimentaire, ches i'honmrse comrne cl -iez les animSux. 
Cest un fcteur dont it taut tenir cemapte dana lea regions oh 
is fluorose Ost enddrnique. Jo certain noinbre d'eSpèCss accu-
mule lea fluor.ires par suite de is tormtlon de complexes avec 
l'luminiurn, tie sorte que lee fluorures y atteignent uris 
concentration élevée, méme quand ces plantes poussent sur Un 
so' pauvre en fluorures (Davison, 1984). Lee pintes de is 
facniiie du the, lea théacées, sont lea plus connues a cet 
égard, mais il exjste plueieurs autres espCces capables 
daccunmier lea fluorures et qui mritent des etudes complé-
mentaires (Davison, 1984). 

Lea fluorures presents dans l'atmosphèTe aQua forms tie gas 
on tie particuie.s se déposent sux Lea surfaces exposCes des 
piances et les fluarures gaseux peuvent péné.trer a L'intérieur 
des feutlies par ies stoniates. Ii y a, par ail1eurs perte 
constante de finorures a partir des piats, selon toutS one 
série tie niécanisrmiea mai connus (Davison, 1982, 1984). ies 
depots superficiels peuvent Otre tensces et representent 
parfois plus tie 60 % tie la quaneitO eneale de fluorures 
contenus dana is feuiile. Si ces dCpOts ont une toxicité 
n&gligeable pour is plante, us peuvenr constituer on danger 
pour lea animaux su péturage. Los fluorures gui pénètrent 
i'intCrieur des tissus internee de Ia leuiile ou gui cc 
déposent sur ls surfaces scties, par exemple stir lea 
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stigmates, peuvent influer sur divers mécanismes métaboliques 
et, partant sur l'aspect, la croissance ou la reproduction 
des 	végétaux. 	Bonte 	(1982) 	ainsi 	que 	Weinstein 	& 

-  Alscher-Herman (1982) ont réceinmeOt publfé des mises au point 
sur lea effets métaboliques des fluorures. 

Lea effets visibles des fluorures sur lea végétaux, a des 
conditions toxiques, sont bien connus (Jacobson & Hill, 1970; 
Weinstein, 1977). C'est sinai qu'il peut y avoir une 
chlorose, une nécrose priphrique, une distorsion ou des 
malformations des feuiiles et un développement anormal des 
fruits. Aucun do cos symptômes n'est sp4cifiquTa des 
fluorures, do sorte quo de nombreuses autres agressions 
peuvent so manifester par des effets tres semblabies. Le 
diagnostic des lesions imputables aux fluorures se fait 
norinaleinent sur la base be constatations visuelles et 
d'analyses chimiquos et per coisparaison d'un certain nombre 
d'espèces do to1rance connue et poussarit a proximité do la 
source. Ii faut égaiement Lenir compte des factours relatifs 
B la frequence de l'exposition. 

La sensibilité des diverses espèces végétales B uno 
Concentration excessive des fluorures dana l'atmosphère est 
extrCmement variable (Jacobson & Hill, 	1970; Etats-Unis 
d'Amérique NAS, 1971). 	De aombreux conifBres sont trBs 
seusibies pendant la breve période de croissance des aiguitles 
mais 11s deviennent ensuite beaucoup plus résistants. 
Certains aonocotylédones, par exemple le glaleul et la tulipe, 
soot également sensibtes, encore quo de façon trBs inégale 
scion la variété. Chez certaines espèces, ii existe une nette 

difference de sensibilité entre lea feuilles et les fruits. 
Lest ainsi quo Ia péche ost extrémement sensible B de trés 
faible concentrations do fluorures tandis quo les feui1ts de 
pCcher soot so moms dix fois plus rCsistantes. 

Les donnés disponibles (Weinstein, 1977; Davison, 1982) 
montrent que lea lesions visibles sent iargement inddpendantes 
des effets exorcés sur la croissance ou le rendement. On 
connait de nombreux cas oti l'appareil foiiaire présontait des 
lesions visibles sans qu'il y ait eu d'effet sur ia crois-
sauce. On connalt memo des cas oti des sympténmes visibles 
étaient asocies B Ia stimulation de certains paramBtres do in 
croissance, probablernent par suite d'une modification be la 
repartition des ressources nutritives. Nais un aspect 
particuli.Brement intéressant eat que, d 1 apràs certaines 
etudes, ii pout y avoir une perLe sensible de rendement du 
point do vue économique sans que les feujiles ne présentent de 
syuiptôumes visibles (MacLean & Schneider, 1971; Pack & 
Sulzbach, 1976; Unsworth & Ormurod, 1982). Ce dernier aspect 
dos effets exercés sur les plantes devra étre éclairzi. 

On a tentd de définir des critBres de qualité be i'air 
assurant la protection des plantes 	ii faut spécislement 
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citer McCune (1969) qui a &tabli des courbes dose-rCpouse pour 
un certain aoinbre d'espècea. D'une façori générale, Is concen-
tration et is durée d'exposirion nécessaires pour determiner 
un effet vane en sens contraire, de façon non lineaire, de 
aorta qua lea critères de quatitd de l'air doivent acre 
expnimés en terme de concentration pour uric durde donnde. Les 
concentrations tisaulaires constituent un é1ment annexe utiI 
pour le diagnostic Ct pour les critères de qualité, mais leur 
interpretation est difficile par suite des dépôts supetficiels 
de fluorures cc du compact Lisontage A l'intérieur de la teuilie. 

LIPAI (1981) a établi cue recapitulation intéressante des 
critères de quaiitd de lair adoptés par lea diffdrenca orga-
names en vue d'assurer la protection des plantes. Ces 
critàres peuvent étre adaptés selon le lieu et lépoque pour 
tenir compte des points suivants 	a) nature différente de is 
végdtation ct 	par consequent, de sa sensibilitd dana lea 
différentes regions; b) evolution de la scnslbilit 	de la 
végétation aux fluorures pendant i'annde; et c) destination de 
la vCgétation (MacLean, 1982). 

En général lea lesions seront pratiquement inextstantes 
si les espaces lea plus sensibles sont exposées aux fluorures 

une concentration d'environ 0,2 pg / m i. La plupart des 
espéces tolerant des concentrations dépassant cette valeur de 
plusieurs fois. Ii eat difficile de définir La concentration 
tissulaire minimale des fluorures qui s'accompagne de lesions; 
cependant, salon certains rapports, des effets apparaitraient 
dana certaines especes a des concentrations ne dCpassant pas 
20 mg/kg de substance désséchée (Weinstein, 1977). 

Lea fluorures prélevés par los piantes dans le aol ou dana 
lair passent clans I'organisme des animaux bisque ces 
derniers ingerent des liquides cellulaires végétaux, du 
nectar, du pollen, des tissus ou organes végétaux entiers, 
Comme La concentration des fluorures vane beaucoup scion la 
partie considérée de La plante, la quaritité ingérée par un 
animal depend de is façon dent ii se nourrit. C'est ainsi que 
los animaux qui consomment le plant tout entier absorbent de 
plus grandes quantités de fluorures quo las invertébrés qui se 
contentent d'aspirer Is sue. Dans Ic cas de ihomme, la pré-
paration des ailments réduit is quantité do fluorures ingérée 
avec des legumes contaminés car les feuiiles externes sont 
éliminées et le legume lavé avant consummation. 

Vu L'importance écononiique potentielle de i'accumuiation 
des fluorures chez le bétail et le réle des piantes dans le 
transfert de fluorures aux animaux, lea critares de qualité do 
lair visant a proteger le bétail contra lea lesions impu-
tables aux fluorures sent généralement fondés sur Ia concen-
tration de ces seis dans La fourrage, encore qu'il failie 
également tenir compte du réle des fluorures dans les aliments 
de complement (section 5.5.3). 
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5.2 	Insectes 

Oepuis de longues années, on cc sert de fluorures orga-
niques on reinraux mmmc insecticide. A des doses subltales 
les fluorures minraux rdduisent Is croissance et atfai-
blissent la reproduction chez de nombreuses espèces din-
vertdbrs (Etets-Unis d'Amrique EPA, 1980). On a tentd 
d'e%pliquer par des interactions entre fluorures et insectes 
les ddgSts importants causes aux forëts par lee insectee au 
voisinage des fonderies d'aluminium, encore qee le mode 
d'interaction ne soit pas clair (Weinstein, 1977; Alcan 
Surveillance Committee, 1979). 

Les ebeilles soot connues pour leur semmsibilitd aux 
fluorures et tee apiculteurs ont subi de lourdes pertes 
écoriomniques dam'ms las rCgions Citudes a proximit4 source 
d'émnission de fluorures. 

La concentration des fluorures est plus dleve Chez las 
itmsectes captures dane une region oim ccc sels constituent un 
polluant, Ce qu'oo a tenté d'expliquer en partie par une 
concentration le long de la chalne alinentaire (Etats-Unie 
d'Amdriqmme EPA, 1980). Cepeodant, cette amplification 
biologique n'Cst pas vfritabtetnent ddnontrde. 

Lee effete génotoxiques soot examines 	Ia section 5.6. 

5.3 	Animaux auatiqies 

Plusieurs etudes ont été consacrées aux reactions des 
enimaux aquatiqucs aux fluorures, prioipalement dens le cas 
des poissons, en vue de reunir une base sur laquelle apptryar 
Is réglementation de la quantitC admissible de fluorures dans 
lea eaux usées qui sont rejetéea on mar ou dans des esux 
douces rCceptrices. 

Lea poissons exposés 	des quantitCs toxiques cle fluorure 
de sodium (tableaux 5, 6) deviennent apathiques, perdent du 
polds, ont des pdriodes d'agitation extreme et cireulent sans 
but. Finaleinent, on observe une perte d'Cquilibre acconipagnée 
de tétanisation puis de Ia mort de l'animal. La secretion 
muqususe augments, accoinpagnés d'une proliferation des 
cellules A mucus dens l'épithélium respiratoire et têgu-

mentaire (Neuhold & Sigler, 960.) 
L'étude des eLfets exercés par les fluorures sur las 

enirnaux aquatiques (certaimis résultats soot indiqués aux 
tableaux 5 et 6) inontre qua La sensibilité at Las doses 
létales dCpendeftt cia nombreux facteurs 	taille des poissonc, 
densité des poissons dens l'aquarium (nombre 	 par 
mtre cube), temperature de l'eau, teneur de l'eau en calcium 
et en chlorures at maintien d'une bonne circulation de I'eau. 
Lee crustacés tolrent peut-etre mieux lee fluorures qua les 
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poissons (Etats-Unis d'Amrique EPA, 1980). 	Ceperidant, lea 
tudes ite fournissent que des doanées éparses au eujet des 

effets exercs par lea fluorures sur lea poissons dans 
diverses conditions de vie. Ii serait done nécessaire d'ef-
fectuer de nouveiles 6tudes, plus syst&natiques- at dtiail16es, 
sur l'infiuence a long terine des fluorures sur les anirnaux 
squat iques. 

5.4 	Qiseaux 

Las Os des oiseaux rapturs a proximitd de sources 
dniission out une teneur élevëe en fluorures mais aucun autre 
eftet n's 6t4 signa1. La plupart des 6tudes consacres aux 
effets des fluorures sur lea oiseaux concernent des espaces 
domestiques, tels que pou1ets, dindos, collies, etc. La 
rareté des rapports concerriant lea niseaux sauvages tient 
peut-ëtre a leur plus faible valeur 6conomique. En outre, la 
mobilité des oiseaux faiL qu'ii Cst difficile de dfinir 
l'exposition. L'iitgestion massive de fluorures par i'oiseau 
pout se traduire par un ralentissement de is croissarce, une 
faiblesse su niveau des pattes et des lesions osseuses. La 
tolerance aux fluorures est variable selon lea espèces at, a 
I'ioterieur d'une rnême espèce, selon los individus (Etats-Unis 
d'Amêrique NAS, 1971 3  1974; Etats-Unis d'Amérique EPA, 1980). 

5.4.1 	Effets aigus 

Lea symptômes typiques d'une toxicité aigud sont Ia baisse 
ou la perLe ci'appCtit, une congestion locale ou gdnerale at 
des hémorragies sous ]a muqueuse des voles digesLives (Cass, 
1961; Etats-Unis d'AmCrique EPA, 1980). Des reponses aiguas 
de cc type ont 4tO obtenues chez des poulets nourris pendant 
10 jours b l'aide de produits contenant 6,786 mg de F 	(sous 
forme de fluorure de sodium) par kilogramme. 	Des coqa 
rec€v5nt du fluorure de sodium a la dose de 200 mg/kg do poidS 
corporel, 2 fda par 24 h, ont controcté une gastro-entérite 
aecompagnée d'oedame de Ia muqueuse Cu niveau de l'estomac et 
des premiers segments de l'intestin, d'oedemes sous-cutanés, 
d'hepatomegalie at d'atrophie du pancreas. 

5.4.2 	Effets  

La fluorose chronique pout etre difficile N diagnostiquer 
cites les oiseaux, en partie parce quo cea anirnaux n'ont pas de 
dents, lesquelles constituent un indirateur diagnostique 
important chez les autres anitnaux (Etats-Unis d'Amérique NAS, 
197$, 11 est indispensable d'établir is presence do lesions 
catactéristiques, de faire la preuve dune exposition N 
i'instant convenable et N des concentrations sutfissmment 
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êievées pour tre toxiques St de faire Is preuve, par des 
analyses, que ies Os contiennent des fluorures a des concen- 
trations systématiquement associ4es aux lesions de is fluorose 

- 

	

	chronique, avant de pouvoir poser un diagnostic definitif 
(Cass, 1961). 

Chez les oiseaux, Ia fluorose chronique se constitue 
Lentement et se manifests essentiellement par des alterations 
macroscopiques et reicroscopiques au nivean des Os. si. 
1.'apport de fluorures reste durablement glev6, l'état de.santé 
general des animaux se deteriore progressivement. La crois 
sance se ralentir; it peur y avoir apparition d'une paralysie 
et, en general, lea oiseaux perdent l'appétit (Etats-Unis 
d'Amérique EPA, 1980). La quantité de fluorures tolerable 
dans la ration serait de 300 mg/kg pour tes poulets en cours 
de croissance St de 400 mg/kg pour lea ponies et les dindes 
pondeuses (Etats-lJnis d'Amdriqrre NAS, 1974). 

Chez Ia cailie du Japan, l'iocorporation de fluorure de 
sodium dans l'eau de boisson raison de 50 mg/litre n'a pas 
eu d'effets sur le poids corporel ni le poids du tibia de 
l'animal, ni sur l'ipaisseur de ia coquiile d'oeuf et la 
quantité de cendres fournie par i'inctnération des os (Vohra, 
1973). 

5.5 	Marrrrnifêres 

La toxicitC de divers fluorures a 6t6 Ctudiée chez deux 
categories d'animaux principalement, A savoir I-es animaux de 
laboratoire (rat, souris, cobaye, lapin, chien et chat) et lea 
bovins. Les etfets aigue et chroniquas ant gênCralemcnt etc 
tudies chee lea animaux de taborataire, spdcialement chez le 

rat. Lea cEtera chroniques oUt, do leur cete, Cté très 
Ctudiés chez lea rnamrnifères damestiques, dans le cadre 
d'études pralongées de grarrde arapleur. 

5.5.1 	Effets aigus 

5.5.1.1 	Exposition au fluorure desodium 

Pour lea anirsaux de laboratoire, la dose létale de F, 
en cas d'administration unique par voie orate sous forme de 
fluorures facileinent solubles, as situe entre 20 eL 100 mg/kg 
de poids corporel (Davis, 1961; Eagers, 1969). Par vole 
intraveineuse, intrapéritonéale on subcutanée, is dose létale 
de fluorure de sodium est deux tots plus faible que par vois 
orate (Nuehlburger, 1930). One intoxication aiguë mortelle 
peut survenir chez des animaux de Eaboratoire après adminis-
tration orals repetee de doses sub16t1es de fluorures 
soiribles. 
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lJne intoxication gnérale aiguë par las fluorures sa 
traduit 	par 	lea 	signes 	suivOnts 	hypersia1nrrbe, 
larmoiements, vomissements, diarrhges, fibrillation nu1aire 
et depression respiratoire, 	cardiaque et générale. 	La 	- 
rapiditC de survenue et la progression de l'intoxcation 
ddpendent directement de limportance de la dose initials 
(Davis, 1961). 	Lea lesions anatorniques observées en cas 
d'intoxicacion aigu 	fatale ne Sont pas spdcifiques, mais 
l'irritation des voles digestives eat plus gCnérale et plus 
intense que dana la plupart des autres fames de 
gastro-entCrite. 

Plusieurs auteurs Out déterrniné la Concentration plas-
matique de fluorures ionisés qui auffit a entra5nsr une 
intoxication aigu7 et, en fin de compte, la mart chez 1'animal 
de iaboratoire. Dc Lopez et al. (1976) ant étudiê is DL0 
du NaF adinmaistrê par tubage gastrique b des mattes, pesant 
80, 150 00 250 g. Elle dtait pratiquement identique (54 et 
52 mg/kg de poids corporal, respectivement) pour les rattes de 
80 g Oc de 150 g  rnais netternent plus éleve que chez les 
rattes de 200 g (31 mg/kg de poids corporel). La faible 
valeur de la DL50 observée chez lea rattes lea plus 3g6es 
(las plus lourdes) a &ié attribuée a Is plus forte saturation 
de leur squelette en fluorures. La concentration plasmatique 
des ions fluorures associée aux DL50 allait de 8 
10 mg/litre at, 	ces concentrations, on a observe dons lea 
trois groupes des cas de mortalité spontanée. 	La pic de 
concentration plasrnatique était attejut dans las 15 nun 
suivant l'administration du fluorure, et unie concentration 
d'au moms 4 mg/litre a persisté pendant au moms 4 Ii ou plus. 

Singer et al. (1978) ant étudié La concentration plas-
inatique des ions fluorures aprs administration intra-
péritonéale de 15, 20 ou 25 mg de fluorures par kg de poids 
corporel a des rats de 200 g. Chez les animaux recevant 
25 mg/kg, la concentration moyenne des ions fluorures était de 
38 mg/litre au bout de 10 mn, les animaux succombant systé-
matiquement dans l'heore suivante. Tous les aniniaux recevant 
15 ou 20 mg/kg ont survécu, en dépit d'une concentration 
plasmatique des ions fluorures atteignant en moyenne 22,9 et 
29,2 mg/litre respectivement. Ces chiffres sont nettement 
plus élevés que lea concentrations ayant entrané Ia mart des 
animaux exposés dans l'étude cites plus hsut de De Lopez et 
al. (1976). Singer & Ophaug (1982) ont expliquá comma suit 
cette contradiction apparente "L'administration des 
fluorures par tuluage gastrique s'accompagne d'une vitesse 
d'absorption plus faible, la concentration plasmatique de 
pointe dtant plus basse main persistant plus longtemps. Il 
semble, sur la base de ces etudes, qu t une  concentration 
plasmatique des fluorures de 4-10 ppm pendant uric longue durée 
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soit plus toxique que des concentrations nettement plus 
1ev6es mais persistant moms longtetnps." 

line concentration plasmatique des ions fluorures gale a 
12-41 mg/litre a dtd observde chez les lapins par Hall et al. 
(1972b) 1 h apras administration par tubage gastrique he 
130-140 mg he fluorure he sodium par kg de poids corporel. 
lies auteurs out indiqu& qu'une concentration plasmatique 
dépsant 28 mg/litre 1 h aprs l'administration des 
fluorures, êtait létale. Lea l3pins qui prsentaient apt - es cc 
ddlai one concentration de fluorures ne dépassant pas 
24 mg/litre ont aurvécu au ejoiris 24 b. 

La nphrotoxicit des fluorures a 6t6 	tudide en detail. 
L'administration par voie intraveineuse de doses he 5-20 mg de 
fluorures par kg he poids corporel a d6termin6 chez des chiens 
one augmentation de is diurèse et uric reduction he l'excretiou 
de l'uree (Cottlieb & Grant, 1932). Administré par voie orale 
a des rats, Ic fluorure he sodium (50 mg/kg de poids corporel) 
a accru l'excrétion urinaire he phosphate minral, he calcium, 
he magnesium, he potassium et he sodium associée a uns 
polyurie (Suketa 8 Mikami, 1977). Des effets sembiablea ont 
etC relevCs cLez l'homme après aneathCsie b l'aide he dCrivés 
fluorés (section 7.3.4). line baisse d'activitC rénale he la 
(NA + K+)_AiP ase  a 6t6 observée parallelement a une 

augmentation de la diurèse et de i'excrétion he sodium 
urinaire ainsi qua uric reduction simuitanée he la 
concentration sCrique du sodium (Suketa & Slikami, 1977; Suketa 
& ierui, 1980). Après administration intrapéritonéale d'une 
dose unique .Sievée de fluorure (NaF, 35 mg/kg he poids 
corporel), Ia concentration do calcium dans les zones 
corticale at niédullaire do rein a étd multipliée par 33 et 10, 
respectivement, chez des rats ainsi iritoxiques (Suketa et al., 
1977). 

5.5.1.2 	Exposition su fluor, au fluorure d'hydrogène 00-au 

tétrafluorure he silicium 

line intoxication aigu'h pout également découler d'épisodes 
uniques ou rCpCtés d'axposition, par voie respiratoire, So 

floor élémentaire ainsi qu'au fluorure d'hydrogane et au 
tétrafluorure he siliciurn gazeux. Ces gaz agissent prin-
cipalement en determinant une grave irritation respiratoire. 
I.e fluor réagit energiquement sur la quasi-totalité des 
éiéments chimiques Ct des matériaux, determinant ainsi de 
graves lesions au niveau he l'appareil respiratoire. Quant au 

-  fluorure d'hydrogène et au tétrafluorure de silicium, us 
déterminent aussi des lCsions respiratoires. Si ces lesions 
ne sont pas létaies en soi, elles peuvent entraIner uric 
intoxication génCrale. 

DiPasquale & Davis (1971) ont estimé 	14 400 et 5000 rag 



- 62 - 

de Uuor par mgtre cube, respectivemetit, Is concentration 
mdiane 	itale 	en 	cas 	d'exposition 	pendant 	5 mm 
(CL50-5 mm) au fluorure d'hydrogène chez le rat et Is 
souris. 	Chez Ces rnmes animaux, is C1. 50-60 min ont 
respectivement évaluêes a 1100 EL 270 mg de fluor par matte 
cube (Wohiscblager et al., 1976). 

En faisartt respirer du fluorure d'hydrogane a des rats 
pendant 5, 15, 30 ou 60 miii, on a obtenu CL50 respectivement 
ga1e 	4060, 2200, 1670, et 1070 mg/rn 3 ; chez des cobayes 

exposes pendant 15 mm, is CL50 a ét de 3540 mg/r. 	Chez 
les animaux intoxiqués, on a observe une irritation des 
niuqueuses des ysux et du nez, une Ssthén±e at un amaigris-
sement. L'€xarnen histologique a rv616 une inflammation aigu 
at une ndcrose focale de is rnuqueuse nassie, cue irritation 
cutanee, une nécrose de lépithéliurn tubulaire renal, une 
congestion du foje at une vacuoliastion des hépatocytes, ainsi 
qu'une hyperplasie mydiolde de Ia moe].le osseuse. Chez des 
rats, des chiens et des lapuns exposés au fluorure d'iydrogene 

une concentration égale a 6-50 E de is CL50 pour le rat, 
on a observe une trachéo-brnnchita ainsi qu'une irritation de 
is conjonctivite et de is nluqueuse nasale, qui Dnt duré 
environ 4 .jours (Rosenhoitz et al., 1963). 

Grace a un travail recent de Norris & Smith (1982), on 
commence Zi comprendre pourquoi it faut des doses élevées dun 
gsz ractif tel que te fluorure d'hydrogane pour determiner 
des lesions pu1monires chez certaines espbces. En isolant 
cliez dea rats la partie supérieure de ia partie inférieure des 
voies respiratoires, ces auteurs Dot art effet constaté qua 
99,8 % du fluorure d'hydrogane étaient absorbés dans las voies 
aériennes supérieures, a des concentrations allant de 30 a 
176 mg de fiuor par metre cube. La concentration piasmarique 
des fluorures était notablement éievée en cas d'exposition des 
voies reapiratoires supérieures au fluorure d'hydrcgène et 
cUe était étroitement corrélée a la concentration StrnOs-
phérique de ce fluorure. 

5.5.2 	Effets chroniques sur les petite animaux de 
1 aboratoire 

Chez lea animaux de laboratoire, le premier signe visible 
d'une intoxication chronique par les fluorures est is fiuorose 
dentire. It n'est pas possible d'indiquer une valeur-seuil. 
Cependant, on observe une perte de la pigmentation brun-orangé 
des incisives chez des rats soumis a un régime alimentaire 
pauvre en fluorures (0,1-0,3 mg/kg de poids sec) et ayant a 
boire une eau contenant 25 mg de fluorures par litre (Taylor 
et al., 1961). Quand is teneur de i'eau de boisson était 
portée a 50-100 mg/litre, lea incisives devenaient blanches et 
crayeuses, se fracturant facilement a leur extrémité. 



- 63 - 

L'accuniulaticrn des fluorures dana las as des animaux d 
laboratoire a fait i'objet do nocnbrouses citudes (mise ac point 
de Davis, 1961; Singer & Ophaug, 1982). Chez des rats 
recevant une alimentation pauvre en fluoreres (0,1-0,3 mg/kg), 
laccumulation Cat devenue d&elable par analyse chimique 3 
partir d'une teneur do l'eau do boissan en fluorures cigale 3 
1 mg/litre et 3 Ia radiographic au bout de 6 mois de 
cOnsounflatiOn d'une eau renermant 50 mg do flucrures par litre 
(Taylor et al., 1961). Pour un apport plus êlevd cia 
fluorures, on observe gdndralement une hyportrophie des ci 
plats et, ultérfeurernent, un dystonctionneinent articul.aire 
(Davis, 1961). Cependant, ii no sembie pas qua les publi-
cations fassent état de valeursseuils pour l'apparition de 
cci signes d'ostdofluorose clinique chez lea animaux do 
laboratoire. 

Pa diet toxique coccsistnt en cit retard de croisseitce a 
étd relevé chez des souris recevant pendant S semaines des 
atimerits pauvres en fluorures mais do l'eau de boissori quj art 
contenait 100 mg/litre (Nesser at ci. 1973). Ce rnênie apport 
no fluorures pendant 6 aids n'a pas treind la croissanco chez 
des rats (Taylor et al. 1961). En revanthe, Ia croissance a 
étd retardéc cbez ces animaux quand on leur a donnd 3 manger 
pendant 6 teals cue Liourriture cuntenant 3 tag de tiuorures par 
kg ot de leau de boisson cootenatit 100 mg do fluorures par 
litre (Siittner & Kane, 1974) 

E'adjartction do iluorures darts l'eau de boisson ci raison 
do 100 mgllitre. a perturbd la reproduction tIe sounis (ilesser 
et ci., 1973). 

Des rats scant une 	court iture paevro 	tn 	I luorures 
(0,1-0,3 mg/kg) ont pti supporter prtdant 6 tnois une ecu de 
noisson contenant 50 iiig do fluoruros par litre sans maaifester 
d'a1t6ratins hi.stolugiques itt d'atteinte fonctiottuetle rdnaL 
(Taylor eL aX., 1961). Oboe cettains tIe CCi aiiiriaux, on .5 

observe uno dIlatation icC tubules r8naux pour cue tOneur tIe 
l'eau do baisson égale 0 100 tug do fluoruros par litre. Cotta 
alteration anatomo-pathologiquc s'accompagrtsit d'une augruen-
Istion do Is diure at do la quaut.Ltd d'eau consoranscia par les 
animaux atteints. Seloo Spira (1956) les fluorures peuvetit 
provoquer Ia formation do talcuts urinaires. Des citudes plus 
rdcentes cooduite sun le rat semblent iridiquer que lo 
fluoruris, 3 tortes doses (23 mg/kg de nourriture), cons-
tituent l'un des divers facteurs qui accroisSCntt Ic risque do 
inrrnation do caltuis, dapparirion de cristaux darts les urines 
ct de licliase uninaire (Anasuya, 1982). 

.3. 3 	kifets clironiques icr Ic bdtall 

Acts Etats-IJnis d'Amdrique, lIke (1980) considère quo le 
sources 10 plus frdqueteS dun apport excessif de fluorure 
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sosit les suivantes bans le cas du bétail 

plantes fouryagZyes, qui constituent g4nra1emeiit Ia 
princip1e source d 1 alLmentation pour Ic béail, 1orsquelles 
OCt 6t6 contaminées par des emissions be il.uorures on par des 
particutes be sol riche en fluorures qui soot entraTnCss par 
La vent ou par les écTtaboussures be is pluie; 

esu riche en fluorures; 

aliments de complement et mélanges mindraux qui n'ont 
Pas etC carrecteraCnt dCfluorés; 

plantes fourrsgCres poussant sur no sol riche en 
t luorutes 

Lea effets d'ue exposition prolongéo du bti a divers 
aliments plus on moms riches en fluorures, ait-msi. que Ia 
tolerance do coG animaux, out flail i'objet do mises au point 
dens Eteta-Unis d'Aaérique NAt (1974), Suttie ( 1977 ) et 
Etats-Jnis d'AmCrique EPA (19g0). 

Chez le bétail, los manifestations chroniques dun excs 
oe fluorurea soot senibiemnerit lea mCmes que chez I 'horie, a 
savoir une flluorose denteire cc une ostCofluorose. 	Les 
(L11.I1ICUX atteints d'ost6ofluoro,-e modCrée a sCvère prCsentent 
parfois tin Ctat be raideur on do paralysis acypique, jilter-
inittent Ct non spécitique, qul pent ëtre associé h des calci 
fjcations Cu niveCu des attuctures pCriarticulairea cc des 
points d'insertion des tendons. 	Cctte paralysie on raideur 
est souvent transiloite etais limits le tenips consacre par 
J 1 animal a so nourrir (Cux pCcurages ou a i'Ctabls), d'oti uric 
baisse be cendersient do lanitisal. Partois, 1'itoxictton cliro-
rsique par los fluorurs se traduit par d'autres signes on 
symptames gCnêraux, non spCcifiques, 	notammettt par un 
bpaississemenc de la pean qui so ddssèche cc perd son 
ticltC cc par un mauvais rendesuent. 

Los etudes consactCos aux effets sur le betell des 
fluorures contenus dens leur nourriture et qui cot fit 
l'objet d'une étude critique dana Etats-tJnis d'Anebrique NAS 
(1974) soot récapitulCs au tbleu 7. Lea signes ou symp0mas 
apparaissent progresaiveirient a partir d'urie concentration 
totale des fluorures dens Ia oourrj.ture dCpassant 20-30 mg/kg. 

Lea valeurs indiquCes au tableau B pour Ia tolerance d 
piusieurs anisuaux domeatiquss courants moncrent que la 
toiCrance eat maxiusale chea les jeunes 'veches laitières et 
sninjsale cJses is vo],aiile. 

Le diagnostic do fluorose repose sur le dosage des 
tiuorures bans Ia ration totals, isa observations cliniques 
(spCcialement su niveau des dents), Ia biopsie des as de is 
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Tabican 7. 	Rapport entre In COnceOtratiDa des fluorures darn 
Ia Lsourrlture den anlulaux CC l'apparition tic 

diverses alterations shea Sc b6t51115 

AIrds-atico 	 QUeiflSrI< 

 

20 - 32 

tntale 

30 - 

do 	fiucs doris 
(nip/kg ). 

40 	40 - 50 

Is 	flourtituril 

055 

Aspect 	niiauchetd 	visible 
des dents £ oul OUt 0(11 OLi 

iIy>aplasie 	de 	L 	ieinti 

Iscore 	€Ogsl 	Si 	4)5 lion non oui 01>1 

L65irci 	sypercatose pdriostde 
rllacr0500pique non oUi neil ccii 

Ilynernutose 	p4riost0e 
000roscopique rud4rtie non non osi one 

Incidence notable des cas 
35 	j aralySie not> non non oui 

baisse do 	la production 
iiiitiAre [1011 nOn 000 0111 

QuantitiS do 	fluorures dens 
Leeque tette 	dquiva lent 
1 	5000 nip/kg 1 	5 	nesS! 1100 0011 flOfl 001 

Teneuc des 	turines en 	fitiorures 
Si 	25 	rnp/litreii roil> [1011 001 0111 

£ 	j t iqtrSis Iitntit—LTtiis d t Ai:idripue NAS (1574). 

L' i ndicotiots 	on IIfl()flI!  indigos quo In pr4sence du sveiptAn 
considdrd en t 00 000 eolisraltte S cc ilIvellil. 

Si 	Urn gliorsent quand 1' expositiOn dlix fluoritres iOta ms ent pendant In 
ti5t -il j tot -i. 

Ndtacorpe 5 01 mdta turqes, subs Lance 0050150 ddssfcIide at ddgrai ends. 

Q 	Our in Case do manures effeetilos aprOn 2 - s 515 i!0.x-iosrl i°n 

Inhale V0105e151.lO 	1,04 

5 
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Tableau S. 	*r1rrairce dcc arils.urrx derlir ilgucs aria I L r rrrec 

COflte.clus cIas laur rrourr ftUrcUL :  

Arrimrsl 5 
fl1)/1) 

	

lInC 1000 - p 	 e ll  

	

(riij 	rr 

Bocuf 	cru 	jirouc 	vecTra 	laitibror 40 a- 

Borcul 	adrrite 	on 	bdtiail 	TaltLrc -rT 5).) 

Bêcetl 	S 	er.iircrrrche isO s. 

Agrrerru 	d' eng7aisserilc 151i 1) - 

brehis 	gesLarite 6)1 

Cheval 60 

Parc 	Srigreiaceincirt 150 Sn 

1ruie 	gestaut(r 150 lOr) 

Poulet d'engreisseni(rnt 	ou 
poulet 	rid 	clisol 300 Dr 

paula prudeuse Cu ccrcIveuse 400 Ii). 

1) inrle 1  400 N 

Sir 	Cs 	Cr1 plriode 	Se 	croissarsre 100 5 

Dairrs EtoLsUuis d 1 Airri5rique NAB (1974). 

Lea valeuss jndiqu6,s corresporrdunt B la cOncdrrLraLeO 	Sc ONce 

(mg/kg) dens is nailer iture dess6el5c dl 5Li005C 	LUC N firer 551 

apporLS sous Loran Sc fluorure SCiubic, par example do fluorure Sr 
sodirirn. Quand lea fluarures concenuA dons Is nourriture SOiL prOsecrc 

saris forrire Se phospTratn natured dfluorS, or paul acernitre Cttrr 
tol6rencc Se 50 5. 

.E 	Ni—... qui, sur is bass den valeurs puirliSes pour estle CS).rDCe, 

peuvent Stre atteints Sans Ia nourriture SOns purturoarior clique crr 

rcndersenl normal. 

. 	Pour 	on 	tel 	apport, 	ii 	p 	a 	apircirltilori 	rraltOralOCric 

anatomo-patholoptiques. 	L'influence, 	Sc 	ens 	niroticors 	sue 	N 

rendeirciOrt ne soitt pas trBrr ben coirnues. 

! 	Animaux exposfs pour Ia preirii4re lois B celtic roncanitrit rail B l'ci1)e 

d'arr mains 3 sos. 

50 	sans obat. 

£ 	DI = donnes inuffssanteS. 

On a montrd qee cette concentraLian ccl sans danger pour in fernarlirn err 
période Sc croisaaace. Dana In ras du mIle, les queiqries donnSns Soot 
on dispose sembiert indiquer gun is tolrance est plus fail in. 
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queue et, le cas échéaot, un examen ncroptique. 
Pour supprimer chez lee animaux domestiques le risque de 

lesions imputables sex fluorures, ii faut a) limiter lea 
rejets de fluorures; b) surveifler r6gu1irement la ration 
tot1.e des animaux; c) employer des supplements mineraux 
correctement defluores; et d) faire regulièrement passer aux 
animaux en examen vétérinaire, 

lie nombreux organismes rCglementaires (IPAI, 1981) ont 
fixé des limites a la teneur en fluorures des ailments, sur is 
base des normes proposées par Settle (1969) pour la prevention 
de Ia fluorose. Comme ii eat difficile de contréler la flour-
ri-ture du bétail, il est essential d'appliquer un protocole 
tel qua ceux de Suttie (1969) ou Davison et al. (1979). 

5.6 	Genotoxicite at cancéronicité 

5.6.1 	Etfets gdnétiques at autres points critiques connexes 
dans les épreuves de courtedurée 

Chaz Salmonella typhimurium, le fluorure de sodium n'a pas 
provoqué de mutation reverse, ni en l'absence ni en presence 
d'un système d'activation métabolique provenant de rats soumis 

l'effet inductaur de l'Aroclor. Dana la niéme étude, le 
fiuorure de sodium n'a pas non plus provoqud de conversion 
génique chez Saccharomyces cerevisiae (Martin at al., 1979). 

A la concentration de 0,4-1,0 mg/litre, des fluorures ont 
inhibd Ia reparation de I'ADN apras irradiation de cellules 
spldniques murines in vitro (Klein et al., 1974). En culture 
cellulaire de leucocytes humains, le fluorure de sodium ne 
s ' est pea rnontré mutagène aux concentrations de 18 et 
54 tog/litre (Voroshilin at al,, 1973) et de IS mg/litre (Obe C 
Slacik-Erben, 1973). L'expOsition in vitro d'oocytes de 
souris Zi des fluorures a une concentration de 200 mg/litre 
dana 1e milieu de culture, pendant une durée pouvant atteindre 
14 h, n's exercé pratiquement aucun effet cur les chro-
mosomes. Des oocytes de mouton et de vache n'orit manifasté 
aucun effet en presence d'une concentration de 100 mg/litre de 
milieu de culture pendant 24 h (Jagiello & Lin, 1974). 

Le fluorure de sodium, le fluorure d'hydrogène et le 
fluorure d'étain (II) auraient augmenté Ia fréquence des 
mutations létales récessives liées au sexe chez Drosophila 
melanogaster après exposition des mouches adultes, par 
l'intermédiaire de l'air respire ou de la nourriture (Cerdes, 
1971; Gerdes et al,, 1971; Mitchell & Gerdes, 1973). Dans 
d'autres etudes (Mukherjee & Sobels, 1968; Mendelson, 1976), 
aucune mutation létale recessive liée au sexe n's été obtenue 
chez Droso phila après injection de fluorure de sodium ou 
incorporation de ce sal & Ia nourriture. Le monofluoro-
phosphate de sodium n's pas provoqué de mutation létale 
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dominante dana le sperinatozoide mature ni dans los oocytes de 
Drosophila (Bucchi, 1977). Mohamed & Chandler (1977) ant 
indiqué que le nombre de cellulea médullaires ou de sperma-
tocytes prsentant des anomalies chromosomiques augreentait 
chez Is souris quand la concentration des fluorures dana l'eau 
de boisson de l'aniinal 6tait 6gale ou supérieure a 
1 mg/litre. Mais diverses incohérences et le fait qua ltét ud e  
n'ai.t pas 4t4 conduite en double aveugle ont amend a mettre en 
doute lea rsu1tats de Mohamed & Chandler (1977) (Victoria 
Committee, 1980). En utilisant le même montage exprimental, 
Martin CL al., (1979) n'ont pas r&ussi reproduire les effete 
indiqus m&me quand is concentration des fluorures dana l'eau 
de boisson atteignait la valeur élevée de 100 mg/litre. 

L'incorporation, pendant 7 gnrations de fluorure de 
sodium a la nourriture de la sourjs, b des concentrations 
atteignant 50 mg/kg de nourriture na pea provoqué d'aber-
rations chromosomiques ni d'&changes entre chroniatides-soeurs 
dans la moelle osseuse (Kram et al., 1978). Aucune altration 
cytcg&nétique n's 6t6 constatée dane lea oocytes de souris 
soumises a un traitement unique ou rpté par le fluorure de 
sodium (Jagiello & Lin, 1974). 

Certains auteurs ont indiqu4 que Ic fluorure de sodium 
annulait ou renforcait les effets mutaganes radio- ou 
chimlo-Induits chez Drosophila melanogaster (Mukheree & 
Sobels, 1968; Vogel, 173; Burki & huechi, 1975a,b). Les 
effets inhibiteurs s'expliquent peut-Btre par une diminution - 
de la fixation de l'agent mutagène (MacDonald & Luker, 1980), 
Landis que la potentialisation des effets mutagànes de l'ir-
radiation rsulte peut-être de l'action des fluorures sur lea 
enzymes intervenant dans la reparation de l'ADN (Mukherjee & 
Sobels, 1968). 

Des effets cytogenetiques non spcifiques - retard a 
l'anaphase, ponts, tetraploIdie, anaphases inultipolaires et 
augmentation de la frdquence des mitoses anormales ant ët& 
induits par le fluorure de sodium chez plusieurs espaces 
végétales (Hakeem & Shehab, 1970; Mouftah & Smith, 1971; Bale 
& Hart, 1973a,b; Galal & Abd-Alla, 1976). Au contraire, 
Temple & Weinstein (1978) n'ont observe aucune aberration 
chromosomique dans des plantes traitées par le fluorure 
d'hydrogène ou de sodium. 

5.6.2 	Cancerogenicite chez les animaux 

Ii n'existe pas d'etude convenable sur la cancerogdnicite 
a terme des composes fluores. Deux etudes de longue durée 
soflt en cours avec administration de fluorure de sodium dans 
l'eau de boisson de souris et de rat (CIRC, 1982). 

Le CIRC (1982) a passe en revue lee données fournies pas 
trois etudes dans lesquelles on a administré du fluorure de 
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sodium 	des souris, par incorporation de ce eel clans leur eau 
de boissOn ou leur nourriture (Tanneribaum & Silverstone, 1949; 
Taylor, 1954; Kanisawa & Schroeder, 1969), et il est arrivé 
La conclusion que les données disponibles soot insuffisantes 
pour qu'on puisse évaluer Ic pouvoir cancérone du fluorurs 
do sodium chez l'anima1 d'expérience. 

5.7 	Cane expénimentale 

A l'occasion de plusieurs cencaines détudes, on a Pu 
determiner des caries chez des Snimaux, spécialement des rats 
et des hamsters, en leur dormant une nourriture contenant du 
sacchose (des mises au point sont irtdiquées par Larson, 
1977). L'adjonction de fluorures, so gn6ra1 du fluorure de 
sodium, is noutriture et/ou l'eau de boisson des animaux a 
notablement réduit la fréquence des caries expénimentales. Ce 
mêrne résultat a etC obtenu expérimentalement par 'iapplication 
locale de tiLuorutes. 

5.8 	Fanctions essentielies possibles les fluorures 

Vu qu'on observe la presence de fluorures en quantitCs 
nesurabies clans tons lee tissue et liquides anirnaux cc humains 
et quil sagit en outre do produits extrémement rénctife, on 
a mis cur pied des etudes on Vue d'Ctablir si tee fluorures 

—  souL ou non essentiels a is vie animsie. La difficuité dc ces 
etudes tient nu fsit qu'il est pratiquernent impossible de 
défluorer entièrement La nourriture administrde aux anjmaux 
étudiés. 

Des etudes récentes coinportant Un régime alimentaire 
pauvre en Eluorures montrent que ces sels favorisent Ia crois-
sauce chez le rat (Schwarz & Mime, 1972); en outre, us aug-
mentent Ia fécondité cc font rdgresser les symptBmes d'anémie 
nez des sout- Is gestantes recevOnt nile nourriture Lout jiiste 
assez nicbe en ten (Messer et ci.., 1972, 1973). 	Ainsi, lee 
fluorures peuvent 	ouer on rdle dappoint, en favorisant 
l'utiiisation plus efficace du ten, cc peuc-être d'autres 
oligo-ClCments aix concentrations contenues clans is nourriture 
des .nrtimaux. 

Sur Is base d'observatioris cristallographtques, Newesely 
(1961) a ernie l'idée quo les t1urures Ctaient essentl.eis N Ia 
formation des noyaux qui amorcent la precipitation et Ia cris-
tallisation de l'apstite du squelette. 

Co (Jomité OtIS d'experts (OMS, 1973) a range i.e fluor panel 
lee 14 Cléments jugCs essentiels N la vie aniniale. 
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6. 	EFFETS BENEFIQUES SUR L'ROMFIE 

Le pouvoir carioprotecteur des ions fluorures a ét 
découvert dans les années 30 et a donné iiu I d'importantes 
etudes, en clinique et dsns Ia coliectivite, dont ii eat 
abondamment rendu compte dana les publications scientifiques. 
De nombreux programmes de prvention par lee fluoriires ant 
également Bté mis en oeuvre an nivesu individual at au niveau 
coinmunautaire. 	Plus récemment, on a étudié lea effete 
bénéfiques éventueis des fiuorures cur t'ostéoporose. 	Quant 
so caractBre essentiel éventuel des fluorures, 11 a été 6tudi6 
ches las ani.maux de laboratoire (section 5.8). 

6.1 	Effets des fluorures contenus dons i'eau de boisson 

1)sns les premieres etudes, on avait indiqué quo is 
prevalence des caries dentaires présentait une correlation 
negative par rapport B is teneur de i'eau de boisson en 
fluorures. Les personnes approvisionnécs en eau contenant an 
moms 1 mg de fluorures par litre étaient environ deux fols 
mains souvent atteintes de caries dentaires que cellos dont 
l'eau de boisson coritensit 0,1-0,3 mg de fluorures par litre 
(Dean at al., 1941a,b; Dean, 1942). Aucune fluorose dentaire 
"intolerable" na été observée en presence d'une concentration 
de 1 mg/litre (Dean, 1938, 1942; NcClure, 1944; McClure B 
Kinser, 1944) niveau qui a dailieurs etC qualifid d'"optimal" 
puisqu'ii 6tait également associé une faible prevalence des 
caries. A la suite de ces observations, on a propose l'ad-
jUnction, an niveau des installations de traitement de l'eau, 
de fluorures aux eaux trop pauvres de façon B amener leur 
teneur au niveaC "optimal". Bans ls climate chauds, Ia 
concentration "optimale" est infCrieure B 1 mg/litre tandis 
que, dans lee climate froids, she pout atteindre 1,2 mg/litre 
(Galagan B Vermillion, 1957) (section 3.5). La technique 
d'sdjonctlon des fluorures B l'eau ne soulBve pas de sérieuses 
difficuitCs (Maier, 1972). 

En 1945-47, quatre etudes contrôlCes ont etC consacrCss 
sex effets de la fluoration de l'eau de boisson trap psuvre en 
fluorures. Ces Cludes, conduites B Brantford (Canada), 
Evanston, Newburgh at Grand Rapids (Etats-Unis d'Amérique), 
ant fourrii las résultats escomptCs, B savoir one reduction 
d'au moms 50 Z de la fréquence des caries qui s'est 51051 

trouvée ramenCe au méme niveau qua dans lea regions 06 is 
terieur naturelie de l'eau en fluorures se situ€ an niveau 
optimal (Ast et al., 1956; Brown et al., 1956, 1960; Blayney & 
hill, 1967; Arnold & Russell, 1962; Brown & Poplove, 1965). 
LesrCsultats de l'Ctude de Brantford sont illustrCs sur Ia 
figure 1, 
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GEOUPE5 
12 - 14 

6 

Ftp. 1. Etude de 	fIuuration darts 	les vr1es 	de 	brautford, 	Saruja, 

Stratfcrrd. 	Noatbre teepee de. dCeLs per 	citteC prEstutseL due 

caries (CAD 	duets cariées, adseutue Cu obturécs par ejeFant) aU 

SIPLeUL de lAtude et aprEs IA enriPee de Fluorstiorl. 	Sarniti 

Ville tPstoin daus la9alle lesu d 	bois5n état patLCre cit 

flaurures A lPpoi jue de Iletede. 	Erantiord 	Iluctration A partir 

dtt 	141ut lie 	1 Ptude, 	ar]t,tuettt 	Is innceutrat IOU 1 	2 ru 	de 

Uuareres per litre Slurs ue supurausot, lapport rl 	fuorureS 

dtait 	Is Uric 	Ions 	cdttC 	Stile. 	Stratford 	Ville 	rreein 

hPjjPftctnt dune iIuOratioa usturelle cYst une ronceiltratiofl 

Eole 	& 	1,1 rep 	de 	f1uore s 	par 	istre 	pendant 	1 étude 

(prOsCstatior) des donnéCt; du Ercan cc al, (19511 	1910) sous Unc,  

forree C adeuede tsr 1131 (1911)) - 
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La compilation ile 120 etudes consacrées a la fluoratioji 
dans I.e totalité des continents (Murray & Rogg-Cunn, 1979) a 
nontré qua is fréquerce des caries átait rCduite de 50 a 75 i 
pour les dents pernianentes at de 50 5 pour lee premieres 
dents, chez les enfants de 5 a 15 ans, Iorsqu'ils avaient 
consomillé, depuis leur naissance, de lean fluorCe. De façon 
génCrale, tea etudes cur la fluoration de l'eau montrent que 
is reduction du noinbre de caries at le ralentissement de 
l'évolution des lesions correspondantes soot d'autant plus 
sensibies qu'il s 1 agiL de personnes habitant one region 
fluorée depuis leur jeurie ége. L'accentuation de l'effet 
obtenu avec la dorée d'utiiisation d'une eau fluorée est 
iilustrée par Ia figure 2. Lorsqu'on interrompt is fluoration 
de l'eau de boisson dana one region donnCe, Is carioprotection 
acquise par les residents disparat progressivement pour une 
bonne part (Jordan, 1962; Conmitttee on ResearcLi into 
Fluoridation, 1969; LemLie et al., 1970; Kiinzel, 1980). Ii 
importe de bier voir qua des reductions aussi élevées de la 
prevalence des caries at de is vitesse de progression des 
lCsions ont CLé obtenues en i'ahsence quasi totale de toutC 
autre néthode d'adniinistration des fluorures, et cela que la 
prevalence des caries soit élevée Cu faible dans is popu 
lation. 11 re faut pas s'attendre A on succés aussi specta-
culaire dens le cas de population oh lea caries ont one 
prevalence faible mais en augmentation; dans cc type Ce popu -
lation, le principal effet consiste dans on plafonnement du 
Laos atteint. C'est également le cas dans las pays, princi-
palenient de pays industriels, oh on a obtenu une reduction de 
la fréquence des caries par lapplication générale d'autres 
métbodes preventives faisant appal aux fluorures (Glass, 1982; 
Leverett, 1982; Thylsirup et al., 1982) (Figure 3). Or peut 

certes s'attendre a cc qua l'adonction de fluorures a l'eau 
ou an sel de cuisina exerce un effet préventif supplémentaire, 
mais le pourcentage de reduction ainsi obtenu me saurait être 
aussi élevé qua dans lea populations oh aucune autre méthode 
preventive n's 6t6 appiiquée. 

En général, i'effet de is fluoration de l'eau de boisson a 
été étudié chez lea enfants on de jeunes aduites. Cependant, 
plusieurs publications déinontrent qua l'exposition conatante 
sux ions fluorures a un effet carioprotecteur ches l'adulte 
également (Deatherage, 1943; Adler, 1951; Forrest at al., 
1951; Russell & Elvove, 1951; Russell, 1953; Englander & 
Wallace, 1962; Gabovich & Ovrutskiy, 1969; Hallett & Porteous, 
1970; Keene at al., 1971; Murray, 1971a,b; Jackson at al., 
1973; Shilier & Fries, 1980). Outre qu'ils réduisent le mom-
bra de caries intéressant i'éinail, lea ions fluorures entra 

nent une baisse importante de is prevalence des caries au 
niveau du cement (Stammn & Ranting, 1980). Cest en point 
important pour les personnes d'un certain ége et tes personnea 
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0L 
0 	2 	4 	0 	0 	10 	12 	iS 

Nornire den0es aprês J a MISO en reJe 1e Ia ilunatLon 

Fig. 2. Norbre nwycn de fcs proximalas den denn permeentes ir65entnr1 
den cenien ChCz lee efents de 11 0 15 are, en foncticn dn nnnrbre 
denn0en de cosornation dune cnn de boinane fJuor4e. 
Culenbcrg 	rgion te:noio oi\ ieee #talt peuvre en IILIOrures. 
lid 	dFgion fluor6p (dapris Kwant dl al., 1075). 

ges dont la r,acine est souvent découverts du feit du retrait 
de is genclive. 

Jiaprès 	des 	rapparts 	fonds 	our 	des 	4 tudes 
êpidémiologiques conduites aux tsts-Unis (Bernstein €t al., 
1966; Taves, 1978) at en Finlande (Luoma at ai. 1973) it 
semble que les cardiopathies soient mains frquentes dans les 
populations consormnant une esu de boisson f1uore. Cependant 
dans dewc des trois etudes citées, ii n'Cst pas possible 
d'exclure une Cventuelle influence d'autres produits 
cbiniirues. IL canvient d'encourager de nouvetles 6tudes dans 
cc domalne. 
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6.2 	Mcanismes carioprotecteurs 

- 	Un grand noinbre d'tudes cliniques et de travaux do 
recerche fondamentale ant 6clair6 los niécanismes qui inter-
viennent dans la rduction du nombre de caries anus l'effet 
des fluorures. La compilation de tea données persiet d'en 
donner l'explicatiori suivante (Jenkins, 1967; Brown & K6nig, 
1977; Cate ten, 1979; Ericsson, 1973). 

L)e £açon g6nra1e on pense qua lea fluorures dimriuent le 
norabre de caries en agiasant sur la morphologie dentaire 
- diminution de La snlubllité de l'émaii at facilitation de la 
reminralisation - aiusi que sur La plaque bactrienne. Une 
cane peut tre considrée octane le résultat d'un dsquilibre 
local entre lea facteurs de d6minra1isation et do rerriin-
causation, dont les premiers dissolvent et les seconds 
reminéralisent L'apatite. La déminéralisation eat assurée par 
lea acides produits, B partir des glucides, spdcialement dii 
saccharose, par les micro—organismes cnntenus das Ia plaque 
dentaire B la surface do la dent. La reminBralisation 
intervient au coors de priodes of' le milieu ambiant CSL 

relativement neutre, sons l'influeuce des ions fluonures 
presents dana le biosystème que constituent la plaque 
dentaire, is salive et Ia surface de l'Cmail. L'augmentation 
de La teneur de cc système en [tuorures facilite Is formation 
de 1'apatite, et par consdquent, stahilise lea cristaux dejB 
précipités, contrebalan;ant ainsi lea pliBuomBnes de dis-
solution qui sont B lorigine des cavités associes aux 
caries. Outrc qu'iLs influnt sat is formation de Uapatite, 
lea tLuorures auralent dpalement une influence sur Ia compo 
sition et la vitesse de croissautce, rendue plus fuible, de lo 
plaque bactCrienne et de is production B son niveau, anus 
lettot d'enzyatas, d'acides et de potyosides. Plus recemmeiLt, 
on a émis l'idée qua Ic rnécanisme Ic plus important consiste 
dana Ia precipitation, facilitBc par lea fluorures, is 
pnoaphate de calcium a la surface de Pdmail (Fejerskov ci 
al. . 1981). 

6.3 	Prevention des caries par lea fluorures 

Les iluorures soot cottons pour Cire 	i'agent cario 
protecteur 	Le 	plus 	efficace. 	Environ 	260 tuiilioos 	de 
personnes bCnCficteot d'une San de boson fluorde. 	Dans 
certainea regions oL it n'existe pas de distribution 
cLiectivo d'eau tie hoisson at' dana lesquelles la fluoration 
de i'eau eat irrCalisable ou interdite, on utilise d'autres 
.eyatBmes pour assurer Is fluoration de I'eau. Les méthodes 
courarament employees è cette fin sunt V incorporation d 
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fluorures dane les aliments, spécialement le sel de table et 
le lait, et La consommation de comprimés de fluorures. 

6.3.1 	Sel (NaC1) fiuor 

Le sel fluoré a été exprimentd en Suisse des 1955 
(Marthaler & Schenardi, 1962), en Hongrie en 1966 (Toth, 1976) 
et en Colombie vers 1965 (Meia et si., 1976). Les rCsultats 
sont indiqués au tableau 9. La production de sel fluoré est 
peu co6teuse et relativement simple sur le plan technique. 
Cest une méthode recnmmandée par l'Qrganisation parianléricaine 
ds is Sante (01's, 1983) a Litre de Solution de remplacement 
provisoire destinée completer les programmes de fluoration 
de l'eau. 

Tableau 9. 	R8sultat3 des etudes reiative I 1effet 
du mel fluor8 sac is cant dettsire6 

Says 	 QuautitC de 	Lurde Se 	Oroape IndLce Se I&Cduun 
[iuorures 	1x0nitiice 	d'Gtes 	cane 	Uts CLeS 

daos le sel 	(ass) 	 (ace) 	 () 

CoGesbie 	200 	 9 	 6 - 14 	GAO 	66 - 63 

14.ciigrie 	253 	 9 	 2 - 6 	can 	41 

Hosnie 	250 	 8 	 7 - 11 	6s15 	66 

)laurie 	256 	 9 	 13 	14 	LAO 	34 

SuisSe 	 90 	 5 1/2 	8 - 9 	601) 	18 - 22 

Dapr9s 9lsrthaler S Schenardi 	1962), Tttb (1976) tt )lsjid e 	1. 

(1970). 

(IA)) 	bilan de is eerie pour 555 dentS 	rtar)enteS (dents ca - ide 

absentes Cu btut8es). 

ceo = bilaci de is cane pant 155 dents tenl9nralres. 

Cependant, is consommation très inégale de sel de table 
interdit quon puisse ainsi administrer La mésie quantité tIe 
fluorures 	tous. Camme le sel de table a peut-être un effet 
hypertenseur 	St pnurrait 	favoriser 	les maladies cardio- 
vasculaires, ces differences individuelles devraient encore se 
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renforcer a l'avenir (Bergiund at al., 1976; Freis, 1976; 
Waern, 1977; Kesteloot et al., 1978; Page et al., 1978). CeS 
considerations pourraient avoir une influence sur les 
indications futures de l'enrichissement du sel de table en 
fluorures en vue de la prvention des caries. Elles auront en 
outre un effet sur la concentration des fluorures dana le sel 
de table enrichi. 

6.3.2 	Lait fluor6 

La fluoration du lait permettrait de rdduire les caries 
(Ziegler, 1956; Rusoff er al., 1962; Wirtz, 1964; Stephen & 
Campbell, 1980). Elie pent presenter un interet dams des cas 
particuliers, par example comma ingredient dane les collations 
prises A lecole. Mais comma lo consommatjon du lait vane 
dens des proportions corisidérables selon les groupes d'&ges et 
lee regions gdographiques, is fluoratiod du lait nest pas 
appelée a constituer is source générale de fluoreres utilsée 
comma csrioprotecteur. 

6.3.3 	Comrimés de fluorures 

La prescription de ces compnimds vise 	fournir une dose 
quotidienne de fluorures correspondant a la quantite de 
fluorures ingérée avec une esu de boisson de terteur optiinale 
en fluorures. Quand ils soot correctement pris, les comprimés 
de fluorures assurent apparemnment le immerse effet cario-
protecteiir qime leau de boison fluorée, comme cela ressort 
des mises su point de Driscoll (1974) et de Binder et al. 
(1978). Nais en général, les comprimnés de fluorures no mont 
pas un substitut efficace a is fluoration de i'eau de boisson 
car quelques families seulemnent sont capables de prendre 
réguiièreinent les comprimés prescritS, jour après jour, sflnée 
aprbs année (Arnold at al., 1960; Richardson, 1967; Pnichard, 
1969; Hennon & al., 1972; Plasschaert Z, Kbnig, 1973; Fanning 
et al. 1975; Newbrun, 1978; Mctniery & Davies, 1979; 

Thylstrup et al., 1979). 

6.3.4 	A2plication  locale de fluorures 

Dans les regions 00 l'eau de boisson ne cootient pas la 
quantité requise de fluorures pour assurer is prevention des 
caries, lOMS a recommandé lapplication locale de fluorurea 
sur les dents (1979!, R4soiution WHA31.50). Ii ressort de 

! Recueil des Resolutions et Decisions de i'Asembie 
momidjale do la Sante et dim Conseil exécutif, Vol. 11 1973-78, 
P. 108. 
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centaines d'tudes, conduites pour la plupart chez des entants 
d'8ge scolaice, que l'application TLocale de fluorures a un net 
effet carioprotecteur. 	Lea prdparations Is plus couranarient 
utIlisdes en auto-administration, sont des dentifrices et 	- 
bains Us bouctie Zi base de fluorures. L'emploi quotidiert d'uri 
dentifrice fluord contenant environ I g d'ion iluor par Kg 
entralnerait joe reduction du nombre de caries dane la 
proportion de 20-30 % (lieifetz & Horowitz, 1975; Fehr, von dr 
& holler, 1978). 	L'expérimentation clinique de bairis de 
bouche, cOntenant géndraleinent 0,2-1 g  d'iori fluor par litre, 
a été faite dans uric bonne quinzaine de pays. La frCquence 
des bains de bouche allait d'une fots par sour a urie fois par 
semaine ou quinzaine. Ori a rapportd uric reduction du nombre 
Us caries atteignant 20-35 7 (Birkeland 6 lorreli, 1978; OHS, 
sous prease). 	O'autres etudes oar démontrd I'effet carto- 
protecteur dun vernis Us fluorures ou de gels fluorCs, appli-
qués par un professionnel. 

Lapplication locale n'est p05 aussi efficace coetre lea 
caries que la fluoration de i'eau (Kdnzel 6 Soto Padron, 
1984). L'association des deux inéthodes renforce l'efftccit 
de la seconde, sans toutefois que l'effet soit cniuulatif. 

Certairis avancerit qu'en coisplétant lea hams de bouche 
effectués I l'école par l'application locale de fluorure de 
sodium a 2 1 chez les enfants présentant de nombreuses caries, 
on pouvait rarnener leur nombre sensiblement b Ia ménie valeur 
que dans les regions oi 1 1 eau de boisson set fluorée 
(Ihyistrup et al., 1982) (Figure 3). Mais dens cette étude, 
les enfants soumis 6 cc traiternent buvatent égaleinent iine eau 
contenant 0,3-0,6 mg de fluorures par litre, cc qui, en sol, 
devrait avoir un effet carioprotecteur notable, méme si cette 
concentration nest pas optiniale. On notera auasi que la 
fréquence des caries dana une yule oO i'eau de boisson 
contenait 0,9-1,6 g d'ion fluorure par litre était plus ClevCe 
que dana d'autres comrnunautés oi Ia fluoration Ctait du méme 
ordre (OHM, scius presse) 

6.4 	Traigement de l'ostéoporose 

On pent définir l'ostdoporose cosmic une perte de tissu 
oaseux plus rapide que la perte "physiologique" (Dixon, 
1983). 	Ii peut s'agir dune infection primitive ou dune 
complication d'antres maladies. 	Le diagnostic précoce eat 
dClicat car l'ostéoporose rests asyinptomatique tant qu'eile 
n's pas suffisaimaent progressé pour determiner uric défaillarice 
structurale Us los. Chez la plupart des adultea, 11 y a 
déminéralisation Us Vos tout su long de la vie. Chez Ia 
femme, le phénoméne s'accélère un an ou deux aprés is mno 
pause, avant de ralentir pour retrouver la vitesse aotérieure, 
la perte de SIaS5e osseuse pouvant en fin Us compte représenter 
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plus de la moitid de is masse correspondant a t'adulte jeune. 
Ches les bojames, IJ peut y avotr une acc61ration similaire a 
60-65 ans. 	L'ostdoporose 	a 	de 	graves 	manifestations 
cliniques une perte osseuse au nivesu des corticales qui eat 
une cause de fracture des Os lOngS, et nile rarfaction des 
trav6es du tissu osseux qui pOut provoquer des fractures du 
rachis. On a coiistatd qu'un apport excessif de fluorures avec 
I'eau et lea aliments ou a partir des poussières industrielles 
pouvait entrainer un accroisaernent de Ia masse osseuse. Ce 
phdnonine pourrait expliquer que l'ost6oporoae s'observe moms 
frdqueinment dams tea rdgions oiX i'eau do boisson contient des 
fluorures a Ia concentration de 4-8 mg/litre que dana c1les 
o\ tesu est pauvre on fluorures (Leone Ct al., 1960; 
dernstein et al., 1966). 

La premiere utilisation du fluorure de sodium dana le 
traitement de l'ostoporose est a aiettre au credit do Rcli & 
Etisinck (1961). Ce traitemant a permis c2'arii1iorer la 
jiiinéraljsation de i'os mais n's psa dimnué le nombre de 
fractures. Les autres êtudea remontant & cette êpoque ont 
donné, salon le cas, des rêsuitats douteux, d5ns is sens d'una 
mC1iortio on dune aggravation, is tableau clinique pouvant 
egalement rester inchangé (Purees, 1962; Higgins or al., 1965; 
Lass et al., 1966; Inkovasra et si., 1975). L'aas lea etudes 
ultérieures, on s'est aperçu qu'il faliait associer au 
traitement par lea fluorures l'adiainistration de supplCments 
de calcium pour combattre i'ostéosalacie provoquée par lea 
fluorures. Ces associations, avec on sans adjonction do 
vitamine 0, ont donné de boos resuitats (Jowsey et al, 1972; 
Hanason & Roos, 1978; Riggs et al., 1980, 1982), encore que is 
contribution des fluorures puisse être contestée car lea 
conditions requises pour un essai clinique contr616 etalent 
rarement rernplies. Ditferentes associations contenant des 
fluorures ont dt& experimentees par Riggs et al. (1982) pour 
le traitement de i'osteoporose. L'association apparemiiient is 
plus efticace contre l'ostéoporose post-menopausique reunit le 
calcium, les fluorures, Ia vitamine D et les oestrognes. On 
a constat6 que l'effat b&nCfique dtait maximal au cours de is 
seconde ann6e de traitetuent. Cette observation eat peut-&tre 
en rapport aver le fit, connu, qu'il faut environ un an de 
traitament par las fluorures avant qu'une diminution de Ia 
transparence de los soit decelable radiologiquenient 
(E1-Khoury et al., 1982). 	La piupart des patients sous 
fluorures reçoivent do fortes doses de fluorure de sodium 
(40-100 tag par jour). 	Des r6actioos indésirables ont été 

- 	notées chez certains patients du fait de ces doses élevées en 
particulier des symprémes rhumatismaux et digestifa (Riggs et 
al., 1982; Dixon, 1983). Pour évitar les troubles gastriques, 
on a mis an point des comprimés a délitement intestinal. La 
dose active mininiale a récermnent été fixée a 100 tag de 
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fluorure de sodium par jour, 	en cas d'adminlstration 
simultanée de calcium ? raison de 1 g par jour (Dixon, 1983). 

Des cas de fluorose squaletcique ant étd rapportés 
(Crennan et al. 1978). Dane un cas mattel, one faunae ag6e. 
prsentant une atteinte de Ia £onctioa rénale a 4t6 ttaitée 
pour ostoporose par le fluorure de sodium i fortes doses 
(44 sigl jour). 

Une déshydratation et one insuffisance rénale se soot 
installées des La dbut du traiternent. 	La patiente a 
succombé en dépit drun  traitenient intensif visant 	rétablir 
l'équilibre liqoidien (NcQuenn 	1977). 	Ii eat impossible 
d'évaluer La signification d'observations isolées de ce typeS 

On utilise gaIeument Le fluarute de sodium dns La 
traitement de l'ostéospongiose. Shambaugh & Causse (1974) ont 
prescrit 40-60 mg de fluorures par jour pendant une durée 
pouvant atteindre 8 ens. Ces auteurs ont jugé le traitement 
très efficace, ntentratnant  des effets secondaires qua dens de 
rares cas (Causse et al., 1980). 

Les effets bénéfiques sur 1ost6oporose a attendre d'une 
fluoration aptimale de l'eau de boisson ont été examines dens 
queLques etudes. Las resultats me permettent pas de conclura 
(Royal College of Physicians, 1976). Cependant, pour 
certaines de ces etudes, Ia fltioratien remontait peut—etre a 
trap peu de temps pour permettre one evaluation valable. A 
Kuopio (Finlande), après 20 années de fluoration, on a note 
one 616vtion significative de la résistance de l'os spoogieux - 
mesuréc a l'aid€ dun transducteur) chcz des femnies 
iminobilisdes par one maladie chronique, par comparaison a 
celles d'un groupe correspondant habitant one region pauvre on 
fluorures (Alhava at al., 1980). Bien qu'il semoble probable 
qua las fluorures aient des effets bénéfiques, des recherches 
complémentaires sont nCcessaires pout dCcouvrir la fourchette 
t)iérapeutique utile. 
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7, 	EFFETS TOXIQUES CHEZ L'HOW1E 

7.1 	Effets toxues aigus desfluorures 

	

La plupart d e s cas d'intoxication aigu 	ches l'hornme 
décrits dans la littérature sont associés iSinges ti cu  

accidentelle ou délibérée, A des fins de suicide, d'insec-
ticides et d'autres produits fluorés S usage domestique. I.cs 
cas d'intoxication sont le plus souvent S imputer au fluorure 
et su fluorosilicate de sodium, S l'acide fiuor[iydrique ou S 
l'acide fluorosilicique. 

	

Des cas d'intoxication aigu 	par les fluorures ont été 
décrits chez l'homme par plusieurs auteurs. Dans la mlse an 
point la plus détaillée, Roholm (1937) fait le bilan de 
1211 cas Curvenus de 1873 5 1935. 	Sur ce total, on a relevé 
60 cas niortels. 	Dane ce type d'intoxication aigu, prati- 
quenient bus lee organes, appareils et systmes SOOt tcucbs. 
Lee manifestations comprenrient des vomissement (parfois 
sanglants), une douleur abdomninale diffuse de type spas-
iodique, uric diarrhée, une cyanose, uric asthdnie sévSre, une 
dypsnée, des spasmes musculaires, des parésiec et paralysies, 
es troubles cerdio-vascuiaires, des convulsions et le coma. 
hodge & Smith (1965) mt récapitulf lee effete aigus de 
lintoxicabion par lea fluorures. Hodge (1969) lee regroupe 
pour la piupart en qustre categories selon is principals 
perturbation fonctionnelle a) inhibition sozymnatique, 
b) formation de complexes caiciques, c) état de choc et 
di lesions organiques spéclfiques. 

hans l'intOxication aigub par les fluorures, in mort 
survient par suite du b]ocege du métaholisme ceilulaire 
normal. Len fluorures innibent les enzymes, en particulier 
lOs mCtalloenzyrnes intervenani dane lee processus essentiels, 
doD larrSt de fonctions vitales teilee quo is génCration et 
la transmiSsion des impulsions nerveuses. La perturbation dii 
fonctions organiques essentielles rCgulCcs par le calcium a 
peutétre encore plus diniportance. La forte affinitC des 
fluorures pour le - caic-suni cc iraduit par une hypocalcCmie, 
peutètre due a in precipitation de fluorapatite (Simpson et 
al., 1980). Le cas d'hypocaicCmie is pins sevSre qu'on n'aiL 
amnaie observe chez on étre huniain réu1tait dune intoxi-
cation par ics fluorures (Rabinowitch, 1945). Les fluorures 
euveut aussi so combiner a d'autres ions métalhques, 
bloquant ainsi divers mécanismes biochimiques. En outre, ii 
peut y avoir hyperkaliémie ou fibriliatton ventriculaire avec 
apparition cur 1'ECG d'oudes T pointues (Baltazar et al., 
1980). 	Latteinte fonctionneile massive d'organes vitana 
entralie des lC8ions et des nécroses ceiluinires. 	Finalement, 
on observe un syndrome de choc caractCristique. 
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D'après lee données publides, Hodge & Smith (1965) ant 
estimé que les premiers signes dintoxication (naasées, 
vomissements at autres symptôuies gastro-inresti.riaux) se 
manifestent après ingestion de 140-210 mg de fluorures (F) 
chez an adulte de 70 kg. Chez des enfants âgds de 1 a 3 ans, 
1 ingestion de 5 mg/kg de poids corporel peat suffire Zi 
entramner des manifestations toxiques (Spoerke et al.,, 1980). 
Badge & Smith (1965) ant tixé 5-10 g Ia dose létale de 
fluorure de sodium pour un homine de 70 kg, Ce qul. correspond I 
2,2-4,5 g de (F) (ou 32-64 mg de F par kg de poids 
corporal). 

Lintoxication par lee fluorures ne prdsente pas de signe 
particulfer mais ressemble aux intoxications secondaires I 
l'ingestion dautres substances irritantes pour les voies 
digestives, tout particulilrement l'arsenic, le mercure, Ic 
baryum et i'acide oxalique (Poison & Tattersall, 1979). Quand 
on ignore Ia nature de Ia preparation avalde, ii peat donc 
gtre difficile d'identifier iinmddiateioent an cas d'jntoxi-
cation par Les fluorures. L'apparition rapide de syinpt6mes 
ayant leur point de depart au niveau de lestomac est 
peut-tre en rapport avec Ia formation de fluorure dhydrogèrie 
I faible pH. Dana le cadre doinestique, les cas d'intoxication 
par les fluorures correspondent en général I l'ingestion 
d'insecticides on de rodenticides contenant des fluorures 
extrOniement solubies. C'est ainsi que le fluorure de sodium 
employd pour Ia destruction des blattes peat étre conforidu 
avec de la farina ou du sucre si bien que, dans de nombreux 
pays, on a interdit ces preparations ou exige qu'elles Sojent 
colorées pour dviter tOute confusion. Bieo qua les compriaiés 
de supplements fluors soient parfois stockés su domicile en 
grandes quantitds, las cas dintoxicatiOfl (oausées, vomis-
cements, diarrheas) signalds cher des enfants aprIs I'm-
gestion de comprimds de fluorures sont rares (Spoerke et al., 
1980). 

Lea composes iniriéraux du fluor me sont pas tous dgalenent 
toxiques. La toxicité depend du mode de périétrati-on dana 
l'organisme et des proprietes physico-chirniques du compose. 
One caractCristique particuliIrement importante est Ia solu-
bilité lea composes trls solubles sont plus toxiques, une 
fois avalés, que les composes peu solubles ou insolubles. Le 
fluorures trls solubles, par exemple NaP, KF, Na2SiF6 et 
BaSiF6, ont des effets toxiques simiLaires (Muehiberger, 
L30). Ces fluorures trIs solubles produisent le m&me effet 
qua la cryolithe I des doses 3 Lois plus faibles (Ueeds & 
Thomas, 1933-1934; evans & Phillips, 1938) at que le fluorure 
de calcium I des doses 6 Lois plus faibles (Smith & Leverton, 
1933). Dailleurs une étude comparative sur Ic degré de 
toxicité 	de 	divers 	fluorures 	- NaP, 	Na7SIF6, 	CaP2, 
CaSiF6, MgF2, 	ZnF2, ALP3 et CuF9 - a montrd qua le 
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fluorure de c1citim et Ic fluorure d'aluminium 6taient moms 
toxiques que les autres, le fluorure de cuivre occupant uaae 
position intermdiaire (Marcovitch, 1928; McClure & Mitchell, 
1931). 

II n'existe pas de traitement spcifique de l'intoxication 
par lea fluorures, Sl cc n'est l'adaninistration de sels de 
calcium. Les vomisaenaeuts sont en gnral spantans. Darts lit 
cas contraire, 11 faut adniinistrer un ênitique. On donnera en 
mitre du lait nu du chiorure de calcium. Un lavage gastrique 
E l'eau de chaix eat efflcace. Un sel soluble de calcium, en 
gnra1 1€ gluconate, peut gtre inject6 par voje iitra-
veinease. 11 faut limLter le potassium. Sauf en presence 
d'effets riphrotoxiques, 1excr6tion est suffisante at petit 
Lre acc616re par alcalinisation des urines. 	Si le sujet 

intoxiqué ne succombe pas darts les premieres heures 	ass 
chances de survie sont bonnes. La rCcupêration so felt sans 
séquelies connues. 	Cast generaiemertt 1€ cas après intoxi - 
cation par prise orale de fluorures. 	En revanche, les 
fluorures gazeux (section 7.2) peuvent determiner des br1ures 
at urte nCcrose irrCversiblas. 

7.2 	Effets caustiques di fluor at du fluorurs d'hydrogène 

La fluor et lea fluorures gazeux peuvent provoquer des 
1sions considerables au nivesu de La pean et des voies respi-
ratoires. Largenr (1952) a place, par ordre d'iratensite 
croissante, lea etfets aigus qul so manifestent b 1a suite de 
l'expositiori a des concentrations de plus era plus ClevCss de 
fluorures gersux, stir Ia base d'Ctudes tontrOlées chez des 
volontaires (1 ppm n 0,7 mg/rn 3  pour lIP) 

2,1 mg/rI 3  0 ppm) 	aucun effet imrnédiat, ni local, ni 
général; 

7 ang/m 3  (10 ppm) 	dc nombreux sujets ant éprouvé uae 
sensation de gene; 

21 rag/rn 3  (30 ppm) 	tous les sujets so sont plaints on 
se sont moratrCs trCs réticents avant La poursuite dc 
1' experience; 

42 mg / m a (60 ppm) : tine breve exposition a suftit a 
determiner une nette irritation de Ia conjonctive et des 
voles riasales ainsi que des picotements Ct one oppression 
au niveau du ptarynx et dc Is trachée; 

84 mg/rn 3  (120 ppm) 	cette concentration, 	la plus 
61v6e qui ait été toldrée (moms de 1 rain par 2 sujets dit 
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sece maxculin), on a note, en plus des effets ci-dasus, 
une irritation cut5née. 

Aux Etats-unis dAmérique, lea concentrations edmises cur 
lee ijeux cie travail soot ma m do 2,5 mg/io pour Is 
tiunrure d'nydrogCne et do 2,0 mg/n pour Ia fluor (ACCIR, 
1933-84). 

L'exposition das pournons 	soit au fluor dldmentaire suit 
au fluorure d'hydrone, peut intervenir inddpencammant de 
1expositi.on cutanée, Cu simultanduient. 	L'inhalation cont.nue 
de tluorure d'hydoogène Cu de fluor 	des concentrations 
dlevdes se traduit par de l.a tOux, une suffocation dt 
frissons, qui durent 1-2 h après l'expositioo; par l.a suite, 
pendant 1 jour ou 2, on peut voir apparaItre de la fièvre, de 
Is Loux, une oppression thoracique, des r1es et une cyanose, 
temoignant dun oedsie pulmonaire trdif (Dreisbach, 1971). 
Les signes et symptlnies progressent pendant encore 1 jOur cu 
deux puts rCgressent lenternent, cur une durée totale 'Ic 
quelques semaires. 	En cas dexposition plus intense, l.a 
reaction violente du fluor gszeu% Cur l.a pesu ddtermioe une 
brCiiure thermique; au contraire, lee solutions de fluorus 
d'hydrogne provoquent des brOlures qui cicatrisent lentement 
ec Cvoluent vers la formation d'bcès. Au riiveau des dl.icats 
tisSuC pul.rnonaires, l'irritation provoqude per de fortes 
concentrations de fluor ou de fluorure d'hydrogiie eet intense 
dt paut meme eLre fatsie. 

Las composes gazeux du fluor attaquent los tissus beaucoup 
plus vigoureusement que les fluorures sauna. La toxicité de 
certains dérivés minCraux du fluor dfmfnue ds 1odre 
duivant F20, F2, HF, BF3 et H2SiF6. 

7.3 	loxicité chronioue 

7.3.1 	FIuorose squelettique professionnelle 

Un apport 41ev4 de fluorures pendant une longue durCe peut 
aboutir une fluorose squelettique, c'est--dire l'sccu-
iu1ati.on de fluorures dans las tisCuC osseux, determinant des 
formations pathologiques. Cotte maladie a été découverte 
Copenhiague, en 1931, lors d'un exainen médital systCmatique du 
personnel d'usines de cryolithe (Holler & Gudjonsson, 1933). 
31j.e a 6t6 décrite pius en décai.l dans une dtude ultCrieure 
approfondie, rapportée par Rohiolm (1937). 

La 	fluoroe 	squelettique 	frappe 	principalemcat 	les 
ouvriers travaillant la production de l'aluminiurn, dane les 
fonderies de magnesium, dane lea ateliers do traiternerit de l.a 
fluorine at do fabrication des superphosphates (Hedge & Smith, 
1977). 
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Le premier stade de i'ostof1uorose est parfois asympto-
matiqUe at peut étre mis en evidence 8 la radiographic par is 
densité accrue de divers os, notamment las vertèbres St le 
bassin. Dons l'industrie de is cryolithe, on a note ce type 
d'altération au bout do 4 snnées environ d'absorption quoti-
dienne de 20-80 rag de fluorures (Rohoim, 1937). D'après des 
rapports plus récents, ces altértioiis ostéosclerotiques 
spparaIssent pour une concentration des fluorures dans l'os 
égaie 8 5000-6000 mg/kg duos desséché et d81ipdis6 (Smith & 
Dodge, 1959; Weidmann at al., 1963; Zipkin et al., 1958). 
Franks 8 Aneriiiaon (1972) ont observe des alterations 
anatomo-pathologiques pour des teneurs en fluorures do l'ordre 
de 4000 mg/kg et, plus réceinment, une étude approfondie d 
biopsies osseuses a révélé des alterations histologiques pour 
des teneurs en fluorures ne dépassant pas environ 2000 mg/kg 
(Baud et al., 1978; Boillat et al., 1979). Ces effete histo-

logiques associés 8 des teneurs en fluorures apparemrnent très 
basses s'expliquent peut-être par une exposition intense de 
nombreuses années avant l'exarnen clinique, qui auraient &té 
suivies d'une défluoration pendant is période suivant 
de lexposition. Ii se peut que Is concentration des fluo-
rures soit extrémement variable 8 l'intérieur de los, si bien 
que los effets histologiques seraient associês 8 des concen-
trations élevées, mais uniquement so niveau local. Ainsi, des 
teneura relativement élevées peuvent apparaltre par suite d 
l'accumulation des fluorures su cours d'une exposition régu-
lire et prolongée 8 de faibles concentrations, n'entramnant 
pas d'effets opparents. A mesure que l'accumulation des fluo-
rures augments, on note los effets radiologiques suivants 
opacité croissante des os, aspect irrégulier et flou du 
contour osseux et des travées, épaississement de l'os compact 
et croissance périostique irréguliBre dana las Os des extré-
mites (exostoses et ostéophytes), enfin, signes de plus en 
plus nets d'une calcification des ligaments, des tendons et 
des insertions musculaires (Rohoim, 1937). 

Les modifications de densitd osseuses soOt parfois dif-
ficiles 8 identifier, particulièrement au stade précoce de la 
fluorose squelettique. En outre, des modifications identiques 
peuvent avoir pour cause d'autres maladies comme celle de 
Paget ou des metastases osteoblastiques. De méme, l'arthrose 
peut provenir d'une exposition aux fluorures mais aussi étre 
secondaire 8 de nombreuses autres affections. Des etudes 
réalisées en Suisse chez des ouvriers de l'jndutrie de 
l'aluminium qui travaillaient dans le hall d'électrolyse 
seinbient indiquer que la calcification des ligaments, des 
tendons et des insertions musculaires, en particulier lea 
exostoses au niveau du calcanéum, constituent peut-étre des 
signes plus utiles pour le diagnostic (Boillat et al., 1981). 
Souvent une biopsie osseuse eat nécessaire et fit apparaitre 
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des alterations caractéristiques 	dfauts linésires dsp- 
position, laCunes pdriostéocytaires avec aspect d'os tacheté, 
porosité des corticales, augmentation du volume trabéculaire 
osseux et néoformation dos périosté (Baud at al., 1978; 
Boillat at al., 1979). Aux stades precoces, uric polyar-
thraigie esL caractéristique (Boillat et al., 1979). A rnesure 
qua las opacités aux rayons X se développent, las signes et 
symptémes cliniques peuvent s'aggraver, spécialernent les 
arthralgies au niveau des mains, des pieds, des genoux et du 
rachis. L'aggravation de l'atteinte Sc traduit par des 
douleurs plus intenses at une limitation des mouvements de 1a 
colonne at des rnernbres inférieurs (Roholin, 1937). Pour finir, 
l'ossification des ligaments et la presence d'ostéophytes an 
niveau des articulations peut entralner uric soudure compiBte 
de Ia colonne ("dos raide") et des contractures au nivesu des 
hanches et des genoux. Ce stade grave, correspondant B une 
ostéorose fluor&e invalidante, a éié observe dams des regions 
tempérées dams le contexts d'une exposition industrielle 
intense aux fluorures (Roholm, 1937). 

Dens une étude portant sur 1242 personnes employees dans 
uric fonclerie d'aiuniinium utilisant Ic procédé Soderburg, 
Carnow & Conibear (1981) ont note que des effets musculo-
squelettiques cliniques sont possibles avant qua la fluorose 
squelettique devienne décelable radioiogiquement. Les 
réponses B un questionnaire donnent B penser qua )'incidence 
des maladies musculo-squelettiques augmente en mense temps que 
l'exposjtjon totale aux fluorures au cours de la vie profes-
sionnelle. D'un autre c6t6, la radiographic du thorax et de 
Is colonne lombaire n'ont révélé aucune difference quel qua 
soiL l'indce d'exposition. Comme l'ont reconmu las auteurs, 
Ic groupe ic travailleurs en question était hétérogéne, il y 
avait airnultanément exposition B plusieurs produits chiniiques 
et ii se peut qu'il y ait eu des problBmes ergonomiques. 
Malheureuseinent, Is concentration des fluorures et Ia durée 
d'exposition n'ont pas été indiqués, ce qui rend impossible la 
recherche d'une relation dose-réponse. Le personnel de la 
manse fonderie a eté revu 4 ans plus Lard par Chan-Yeung et al. 
(1983). Les niveaux &exposition ont alors été déterminés et 
l'on a examine deux groupes témoins. Dams Ia hail d'élec-
trolyse, la concenLration des fluorures était d'cnviron 
0,5 mg/rn 3  pour Ic sousgroupe Ic plus exposé. Les auteurs 
n'ont pas Pu confirmer les observations de Carnow & Conibear 
(1981), scion qui les effete musculo-squelettiques cliniques 
peuvent précéder l'apparition do signes radiologiques de 
fluorose squelettique. Scion certains, aucun signe clinique 
ou radiologique netternent perceptible n'apparait tant que Is 
concentration atmosphérique des fluorures minéraux reste 
inférieure B 2,5 mg/rn 3  sur les lieux de travail et que la 
teneur des urines en fluorures ne dépasse pas 4 mg/litre avant 
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le poste de travail (recucil des urines au moms 48 h après is 
dernière exposition professionnelle) et 8 mg/litre en fin de 
poste, cur une longue dure (Dinman et al., 1976b; Hodge & 
Smith, 1977). Aux Etats-Unis d'Arsérique, on a recommand6 sur 
cette base des valeurs-senils de la concentration atniosphé-
rique des fluorures (NIOSH, 1977). Cependant, des valeurs 
plus faibles sont recommandes dans certains pays. En URSS, le 
seuil eat fixé a 1,0 mg/rn 3  pour la concentration atnios-
phérique des fluorures, exprimée en HF (Gabovich & Ovrutskiy, 
1969; OIT, 1980; Etats-Unis d'Amdrique EPA, 1980). La cor-
relation entre, dune part, la concentration des fluorures 
dana l'air anibiant et dans lea urines, et d'autre part, l'ap-
parition d'noma1ies squelettiques mCrite des etudes 
coniplémentaires. 

7.3.2 	Fluorose squelettique endémique 

Pandit et al., (1940) orit sigrialé en 1937 des cas de 
fluorose squelettique s'accompagnant de signes radiologiques 
eL cliniques graves é is suite de la consoinmation, a Madras 
(Inde), dune eau de bosson contenant plus de 10 mg de 
fluorures par litre. Des observations analogues ont été 
faites psu aprs dana d'autres rgions tropicales be 1'Inde, 
sinai qu'en Chine CL en Afrique du Sub cc bans d'autres pays 
be climat chaud oh l'eau de boisson était riche en fluorures 
(Singh & Jolly, 1970). Sur in bsse dune vaste enquéte 
épidêmiologique, Singh & Jolly (1970) ont indiqué quo 
l'ostCose floorée invalidarite rdsultait d'un apport quotidien 
be 20-80 mg de fluorures pendant 10-20 ans. Dans certaines 
etudes passées en revue par le Royal College of Physicians 
(1976) et concernant des pays tropicaux (Pandit cc al., 1940; 
Sizigb Ct al., 1961b; Jolly cc al., 1969), des symptérnes 
d'ostCofluorose relativement marques out etC associes a une 
teneur de I'eau de boisson en fluorures no dCpassant pas 
1-3 mg/litre. Mais le Royal College of Physicians a fat 
remarquer que, bans ces dtudes, ii n'avait pan Cté tenu compte 
de L'apport de fluorutes provenant dautres sources que l'eau 
be boisson, a savoir lea sediments dCposds au fond des puits, 
les produits alimentaires, lutilisation de uneules fluorées 
pour le broyage des aliments et i'emploi pour la cuisine d'eau 
saumatre de teneur en fluorures inconnue. Des etudes de bjlan 
plus rCceotes portant sur des patients atteints be fluorose 
endCmique Ont montrC que l'apport quotidien de fluorures était 
on noyenLle be 9,88 mg cc qui a conduit Jolly (1976) a indiquer 
qu'un apport quotidien dCpassant 8 nig cdez ladulte est nocif. 

Ouris tea regions cropicalea ohi is fluorose est endCmique, 
il semble que la Leneur ClevCe de l'eau be boison en 
fluorures soit uin facteur important d'aprCs une étudc Ctio-
logique inultifactorielie (Reddy, 1979). One nutrition 
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m&diocre, notamment une carence en calcium et Un travail 

manuel 	pdnible 	semblent 	jouer 	Un r6le 	complémentaire 
(Siddiqui, 1955; Singh et al., 1961a). Le d6ficit calcique 
peut aboutir a une hyperparathyroIdie secondaire. En Outre, 
une carence protéique peut augmenter l& sensibilité mdi-
viduelle a Ia fluorose. 

Des séquelles neuroiogiques généralemerit sous forme de 
radiculomyélopathie cervicale résultent de Ia compression 
uiécanique de l.a moelle épinière et des racines nerveuses du 
fait de la formation d'ostéophytes St d'excroissances 
sOus-prioStdes (Singh et at., 1961b). 	Ces complications 
surviennent a un stade tardif de la maladie 	dans une region, 
on les a notdes chez environ 10 ¼ des cas, apras consonmiation 
pendant 30-40 ans d'une eau do boisson contenant 2-10 mg be 
fluorures par litre (Reddy, 1979). 

Bans les pays non tropicaux aucun cas de fluorose 
squelettique n's dté décelé a is Suite do is consoinmation 
d'une esu contenant moms de 4 mg de fluorures par litre 
(Victoria Committee, 1980). A Bartlett (Texas) oü Ia concen-
tration des fluorures était (autrefois) de S mg/litre, on a 
observe des signea radiologiques be fluorose, sous tome d'une 
ostêosclérose, chez 10-15 ¼ des intéressés (Leone et at., 
1955). On a également relevé des anomalies radiologiques chez 
queiques habitants de i'Oklalioma et du Texas bans des locs-
lités 06 l'eau de boisson contenait 4-8 mg be fluorures par 
litre (Stevenson & Watson, 1957). Bans d'autres etudes, aucun 
signe ni symptôme d'ostéofluorose n's été maté bans des 
regions ob la concentration des fluorumes pouvai.t otteindre 
O mg/litre bans l'eau de distributIon (McClure, 1946; Eley et 
al., 1957; Kniahnikov, 1958). 

Due fluorose squelettique prononcée est dgalemeni possible 
chez les enfants trbs exposés aux fluorures, par l'inter-
mCdiaire de l'eau de boisson; c'OSt ainsi quen Tanaanie, 
aprs i'instaliation dune collectivité dans uric nouveile 
region, oO l'eau puisée dans des puits [ores ava)t une teneur 
en fluorures be 21 mg/litre, on a vu apparaltre au cours des 
années des diftormités invalidantes chez lea enfants sum 
251 Sujeta de moms do 16 ans, 58 avaient les genoux cagneux, 
43 lea janthes torses ci 30 les tibias en sabre (Christie, 
1980). L'examen radiographique do 15 patients a rvé16 
(Christie, 1980) piusieurs graves anomalies, notamnent une 
activité St une hauteur accrue des c6tes postéricures, un 
diaiuètre antéropostdrieur plus dievé du thorax, la presence de 
corps vertébraux de largeur augmentée et do hauteur dirninuée, 
,ine exagératton considerable des dentelures normales le long 
de Ia crete iliaque, one forme anormale du bassin, des 
léformations articulaires ci une angulation latCrale des 
téeiurs. Si l'on a observe le tableau typique de is sclérose 
at be Ia fluorose squelettique, ces alterations n'ont pas 
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ndcessairement dvolud vets le tableau pathologique carac-
trist1q1)e chez l'adu1t. Bien que l'on n'ait pas tenu compte 
de L'hyperparathyroidie dams cette etude et malgre to role 
possible des carences alinentaires, it soinbie que l'exposition 
intense aux flunrures sit cnnstitué le principal facteur tio-
logique. Autrefois, des cas graves do genu valgutu observes 
chea les enfants sud-efricejns ont s-ecu le norn do maladie 
osseuse de Kenhardt, dapras le non d'un village nt cette 
atteinte Otait tres rdpandue, et l'on a signa1 des cas SiTS1-

isis-es en Lode, choz les enfants exposés sex fluorures depuis 
Leer naissance (Tentia et al., 1971; Krishnasichari & 
Krishnaswasny, 1973). En paroille situatiOn, on a observe a 
Is foi5 des sigoes d'ost&osclerose Ct d'ostCoinzilacio. Ii 
sernble, au vu do ces Ctudes, que le squelette soit plus sen-
sible A la tx1cit6 des Luorures au courS de son développement 
qu'au stade de La naturitA. 

7.3.3 	F1uorcse dentaire 

Pendant is preTni&re rnoitiê de ce siAcle, i'étioiogie dune 
atteinte particuiière de i'émait dentair, jul donnant en 
aspect mouchetd, a dtd discute. Certe atteinte dtait endé-
mique dans certaines zones géographiqoersent bien dêliinitées. 
Eager (1901) a ddcrit "e atteinte dtrange do La denture chea 
les habitants d'un petit village proche de Naples'. Sous sa 
fore is plus bCnigne, ceLte acteinte consistait dans i'ap-
parition do zones blanchAtres, opaques Ct trOs peu marquees 
5cr certaisses dents postérleures. Quand I'atteinte devient 
plus grave, La défectusitC de lAmnali se gCnèralise, avec des 
changetnents de coloration passant du blanc A diverses nuances 
do gris et do mars-on allaut presque usqu'au noir. Dams lea 
zones oi latteinte est pas-ticuliAremaent intense, La surface 
de is dent pout en outs-c presenter des petites cavités isoléea 
on rocifluentes'. Eager s attribuC ces défectuositAs dentaires 
aux fenCes volcaniques souillant 1atniosphère ou los-macit una 
solution dana l'eau de boisson. Dana d'autres rdgicrns oD l'on 
a observE ret aspect niouchetd des dents, 1'eau do boisson a 
etC plus clirectenient mise en cause (McKay, 1926) at tintCrEt 
s'ast porte sur is presence de fluorures (Churchill 1931). 
Ces des-cues-s ont CLé dEfinitivemnent reconnus connie lagent 
causal quand on a constaté quo tadministration de fluorures b 
des rats €1 des moutons, par incorporation dans Leur 
nourriture se traduisait par le mEme type d'atteinte dentaire 
(Smith et aL., 1931; Velu & betozet, 1931). Par Ia suite, cc 
type do ciouchetage de l'émnail a etC dCsigné anus le corn do 
fluorose dentaIre Cu fluorose do lEmnail. 

Dans des 6tudes de grande envergure, Dean et son Equipo 
(Deu & Elvove, 1935, 1937; Dean, 1942) ont étebli no liea 
entro l'apparition et La gravitC de is fluorose dentaire at 
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les diverses aoncentrations de fluorures dans l'eau de 
boison, en s'aidant d'urie classification spêciale qui attri-
buait uric pondration h la gravitê des diverses lsions (Dean, 
1934, I942) (Tableau 10). Leurs rsultats sent repr4sorits 
raphiquement 5cr la 'gure 4. 

Les aItrations "douteuses" sorit de plus en plus frd-
quentes A mesure quo lexposition aux fluorures s'intensifie. 
Leur rapport .uec aux fluorures dana les 4tudes 

de population nest donc pas douteux, même si leur importance 
n'est paS très neite sur Ic plan esthétique. Par consdqueiit, 

en tant qu'ellfets des fluorures sur l'émail, los alterations 
"douteuses" niéritoraieot saris dote d'être affectCes d'une 

pondération statistique supérieure a 0,5 quand il s'agit do 
determiner bans one collectivitC l'indice d'altération de 
I'êaiail, solon Ia rnéthode de Dean. Plusieurs varianteS de cc 
système do rotation ont ëté proposéea, par exemple par Jackson 
(1962), Thylstrup & Feerskov (1978) Ct Murray & Shaw (1979). 
Thyistrup & Fejerskov (198) ont mis au point un système dans 
lequel lea premieres alt6raCious 5orit cotécs 1 tandii quo los 
anomalies lea plus graves se voiCnt attnibuer uric rote plus 
êlevée. Gette classification vise a caractéri5er ie degre 
macroscopique be la fluorose dentaire en relation avec les 

anomalies his tologiques, 



- 91 - 

Tableau IC. 	Classilication Pc Is fluorose dentairc 

Type Ponddration 	 ]Jascrrption 

Email nornial C) 	L, 1 6ms,ij 	prPseflte 	une 	Structure 	d 
type 	normal, 	translucide, 	senhi 
vitreux. 	La 	surface 	eat 	Iiss, 

bill lante 	Ct 	de 	mu1 cur 	ginerislesiec 
blanc crbme pSIe. 

Fluerose donitciuse 0,5 	On observe 	Pe 	ldgOres 	aberrations 	par 

rapport 	P 	l'sspect 	translinoide 	Pa 
1'Prnil 	normal, 	a1aint 	de 	quelques 

points 	Planes 	P 	do 	v6ritab1e 	tachei 

blaLichaS 	g3 	CL 	11. 	Cette 	classifies - 
lion 	eat 	utilisPc 	dana 	lea 	ass 	nO 

l'on 	Ce 	pctit 	pea 	poser 	on 	diagnostic 

cat igori que 	Pa 	fluorose 	P 	sea 	at aPe 
le 	plus 	binin, 	sees 	toutefois 	qu'on 

puisse 	coensidirer 	1 	aspect 	ds 	dents 
cosine "normal" 

Fluoroso enntrlmement 1 	lIe petites 	nones 	opaques, 	ayant 	Ia 

bdnigne coaleur 	Pu 	papler 	blanc, 	soot 
dispersles 	do 	facoii 	irr4gulibre 	P 	Ia 

surface 	de 	is 	dent 	meja 	dies 	ioti 

ressent 	mains 	Pc 	25 I. 	environ 	de 	Is 

surface 	totals. 	On 	range 	frdqucmmeot 

Pans 	cette 	catdgorie 	los 	dents 	qui 

prisentenit 	uric 	opaciti 	blanche 	sur 

one 	Ioogueur 	no 	dOpasant 	pan 	12 man 
environ 	a 	l'extrPnntP 	Pa 	la 	cuspide 

des pr&nclaires. 

Fluorose bOnigne 2 	Lea 	zones 	opaqucs 	blanches 	soot 	plus 
developpCes 	P 	is 	surface 	Pc 	l'Pmsil 
dentairn, 	CanS 	ttn'itfc'ss 	dOpanner 

50 'I. Pc 	Ia 	surface 	totale. 

Fluorose moibirnie 3 	Thutes 	les 	parties 	fanajilges 	de 	Is  
dent 	soot 	atteintes 	Ct 	ics 	faces 
exposiSes 	prdsentent 	one 	attrition 
inarquie. 	Souvent, 	on 	observe 	des 

taches 	bruises 	inestliPtiques. 

Finiorose sPv'ere 4 	TonIcs 	les 	faces 	jivanlies 	Solit 

atteintes 	et 	l'hypopissie 	eat 

teliement 	intense 	quo 	is 	fame 

gPndraie 	de 	is 	dent 	peut-iStre 

altPrje. 	Le 	principal 	élOineiit 

diagnicastique 	correbpondant 	P 	cotte 

categoric 	ccnsistC 	Pains 	is 	presence 

de 	petites 	czivités, 	isolles 	ou 
monfluentes. 	Lea 	taches 	brunes 	sont 
tio,ubreuses 	et 	is 	den-nt 	a 	souvent 	un 

aspect 	corrodil. 

i 	D'sprès Dean (1942). 
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23 	45678 
mi de tLuurures par litre deaL de boisson  

Fig. q . DistrihuLion do ]a I1000e dentaire on foiictiun do in teneur d 
i'oau de boisson en fluorores, daprbs ins risultats pubis pot 
Dean (1942) 

Line fluorose extrêmement bnigne ne peut 	tre mise en 
evidence que par un examen attentif, sous bon eclairage, des 
dents prdalblement schdes. 	La fluorose bnigne est plus 
facile 	reconnaftre pour une personne entraLaée. En general, 
Ia fluorose extrêmement bénigne nu bdnigne passe inaperçue du 
prnfane. 

La fluorose dentaire fait sentir ses effets au niveau de 
l'êmail pendant la formation des dents, de sorte que toutes 
les lesions se produisent avant l'éruption dentaire. 
Cependant, l'apparition d'une couleur brun-noir anormale 
constatde en cas do fluorose severe constitue un phdnomène 
secondaire, les taches Se constituant par dpt de substances 
provenant de La cavite buccale sur Is surface spongieuse des 
zones qui pi-êsentent alors un aspect mouchete. Ces taches de 
couleur anorniale, peuvent quand elles sont peu prononcécs, 
etre éliminêes par lavage au mnyen dune solution diluee 
d'acide phosphorique suivi du badigeonnage des dents au moyen 
d'une solution do fluorure de sodium pour faciliter La 
precipitation de l'apatite dens les zones spongieuses avec 
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l'aide des ions calcium et phosphate salivaires (Craig 8 
Powell, 1980; Edward, 1982). Quant savoir partir do quel 
moment les alterations occasionnées par Ties fluorures devien-
nent inesthétiques, C'est une question d'appreciation. 

Plusieurs notions interviennent peut-être dans Tie mCca- 
nislue causal de Ia fluorose dentaire 	las cellules respon- 
sables de Tin formation de in matrice de i'email, 	les 
ameloblastes, sont atteintes, la maturation de l'eniail 
retardée at, parfos, las mécanismes gendraux do mine-
ralisation inhibés, peut-ëtre par suite d'une perturbation de 
la formation des germes de cristallisation puis de la crois-
sance des crstaux. En outre, 1'hom6ostasie du calcium peut 
gtre perturbee. On observe des alterations histologiques au 
niveau de i'Cmail mais aussi, en cas de fluorose sdvre, de In 
dentine (Fejerskov et al., 1977, 1979). L'apport minimal 
quotidien de fluorures qul peut provoquer chez les nourrissons 
be f1uoroe b8nigne on extremement bCnigne a etc acting 8 
environ 0,1 mg par kg de poids corporel (Foreman, 1977). 
CeEte valeur a etc établie sur Ia base de l'examen de 
1094 enfants habitant des regions oh l'eau contenait 
0,2-2,75 mg de fluorures par litre. tile recoupe is valeur de 
0,1-0,3 mg/kg do poids corporal jugee nCces.saire pour 
declenclier une tluorose thea la vache (Suttie at al., 1972). 

Les résultats de Dean et al. ont été confirmCs par Ce 
norabreuses etudes effectuées Cans diffCrentes rCgions de Is 
zone tempCrée et qui out fait lobjet dune misc zu point de 
Myers (1978) la fluorose eat de caractère bnin ou extré-
moment b6nin dana lea regions oh la toneur naturelle do l'eao 
de boiscon en fluorures ne dépasse pac 1,5-2 mg/litre, tandis 
qua des defectuocites sévères daspect inest'nétique 
s'observent S des concentrations plus dlevées. Lea rCsultats 
out en outre Cté confirmés Cans Ties premieres etudes do 
fluoratiop artificielle de l'eau et las nombreux rspports 
publrés par in suite au sujet de cette pratique. 

Ti cat parfois difficile, sinon impossible do distinguer 
Ia fluorose des autres atteintes Ce l'émail (Jackson, 1961; 
Forrest & James, 1965; Goward, 1976; Mervi, van der et al., 
1977; Small & Murray, 1978; Murray & Shaw, 1979). Des 
opacités sembiables S dies qui caractérisent l'osteose 
dentatre s'observent aussi dans dea regions pauvres en fluor, 
at l'on a incriminé Ce nombreux facteurs étioiogiques autres 
que les fTtuorures (Small 8 Murray, 1978), Lea critbres 
proposes pour le diagnostic différeITliel des effets imputables 
ou non S Ia fluorose reposent gCndralement cur le fait que IT 
tluorose Se traduit par des défectuosités symétriques et 
génCraiisées qui Ce distinguent des lesions locaiisées, non 
syI16tnLnues (voir par exemple Zimmerman, 1954; Jackson, 1961; 
Nevitt et ci., 1963; I-Iargreave, 1972; Small I Murray, 1978; 
urray & Shaw, 1979). Cependant, laspect mouchetd symetrique 
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et gnéral soulave certaines difficultés car des dfectuosits 
symtriques non imputables a l.a fluorose peuvent apparaltre 
indépendamment de la teneur en fluorures de l'eau de boisson. 
Small & Murray (1978) sont arrives l.a conclusion suivante 
'si une forte concentration des fluorures dans lesu de 
boisson constitue l'un des facteurs, ii est fort difficile de 
dire exactement combien de cas de 'fluorose de 1'ei1' so 

produisent dans Las réions dendémie at combien de defec-
LuositeS ont d'autres facteurs etiologiques." 

Des dêfectuositês localisees de l'emajl sersiert plus 
frequentes dana les regions pauvres en fluorures que dans 
celles oil leur concentration dans l'eau eat optimale 
(Zimmerman, 1954; Ast et al. 	1956; Forrest, 1956; Forrest & 
Jamea, 1965; Al-Alousi et al., 1975; Forsman, 1977). 	L'une 
des explirations proposécs est qua Ia difference serait due, 
au moms en partie, b is presence plus frequente, dans los 
zones pauvres en fluorures, d'inflarnmations provoquees par les 
caries dana la denture temporaire, car on a pu COflstater que 
cela parturbait la ininéraiisation de la denture permanente 
sous-jacente. On a egalement emis t'idee qu'une certaine 
quantitê de fluorures eat indispensable a l'nrganisation et a 
la cristallisation convenables do l'mail. 

Du fait d'une consommation d'eau plus importante, la 
fréquence et la gravité de la fluorose dentaire augmenrent en 
méme temps que is temperature naxirnale rnoyenne (Galagan et 
al., 1957; Richards et at., 1967; Gabovich & Ovrutskiy, 
1969). Dana lea climats chauds, on a donc abaissé la quantité 
de fluorurea incnrporée dans l'eau de boisson en considérant 
conune optimale une concentration de 0,6-0,8 mg/litre, 
conformément il l.a formule établie par Calagan & Vermillion 
(1957) (Section 3.5). 

A mesure qua l'indice de fluorose dana l.a coinuiunauté 
augmente, la fréquence des caries diminue tandis que lee 
formes destructrices do fluorose, correspondant a un ind1ce cia 
Dean égal de 4 on 5, s'y généralisent. Dans cette dernière 
situation, it peut y avoir augmentation des caries du fait de 
la perte d'intégrité de l'émail et, partant, de t'exposition 
(Ic l.a dentine sous-acente. Cependant, en pareil cas, lea 
lesions progreasent généralement lentement et, aouvent, leur 
evolution s'arréte (Barmes, 1983). 

7.3.4 	Effets sur La rein 

Dana lindustrie do la cryolite, Roholm (1937) a observe 
des caa d'hématurie négligeable et aucun cas d'albuminurie. 
Derryberry et al. (1963) avaient auggéré uo lien possible 
entre l'albuminurie at l'exposition aux fluorures inais 
Kaltreider at al. (1972) n'ont Pu meltre en evidence aucun 
effet chronique au niveu du rein. Aucun trouble renal n'a L4 
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assOC16 aux fluorures dane les rgions be fluorose endéiiique 
(Jolly et eL, 1969) 01 sux rae d'exposition industrielle aux 
fluorures (Dirmian et al., 1976b; Smith & Hodge, 1979). Aucune 
syinptomatologie r4nale n'a 6t6 rnentionnée en liaison aver un 
apport prolonZ6 de fluorures, bans le traitement de l'ost&o-
porose eL de l'otospongiose (Causse et aIr., 1980; Schainschula, 
1981; Dixon, 1983), encore qu'un exanien approtondi be Ia 
fonctinri rénale n'ait p as êré effectué. Lee ridphropathies et 
les troubles fonctionnels rénaux ne cc Cant pas révéls plus 
frequents dane les r&gions aü l'eau avait une teneur en 
fluorures égale 8 mg/litre (Leone et al., 195, 1955), 
2,0-5,6 mg/litre (McClure, 1946; Geever CL ci., 1958) ou 
1,0 mg/litre (Summens & Keitzer, 1975). 

Bien qu'on tie connaisse sucun rae de troubles rCnsux 
chroniques détemminês par les fluorures chez des Sujets bien 
portants, plusieurs etudes ont 4t6 consacres 1. l'iofluence 
possible des fluorures chez des sujets atteints d'une néphro-
pathie patente. 80 cas d'insuffisance rdnale, l'excrétion des 
fluorures CCL abalssée CL is concentration plasmatique des 
ions fluorures est supbricure a In niorrcale (Juncos & DOnSSIiO, 

1972; Berman & levee, 1973 Hanhijirvi, 1974). La capecité du 
squC]ettC a etocler lee fluorures assure peut-tre une inarge 
de scurit6 suffisante (Rodge & Smith, 1954; Hodge & Taves, 
1970). 

D'un autre c8t, ii semble également plausible que la 
-  concentration plasniatique accrue des fluorures salt In consé-

quence be leur liberation lore des phenonienes de resorption 
osseuse intervenant dane certaines maladies rénalg. Dane Ia 
rae du diabète insipide, II y a risque d'absorption excessive 
de fluorures par suitC des grarides quantités be liquide 
ingerees. 

Lee inauffisants rCnaux chroniques qui snOt dialysd 	a 
l'aide d'urie eau fluorCe reçoivent de Ce fait une quantitC 
supplbinentaire be fluorures. Par couiparaison aver Is quantitd 
moyenrne absorbée au niveau gastro-intestinal, l'absorption est 
iuitltipliée par 20-30 su cours d'une seule séance d'épuration. 
Far suite be cc phenoinane, on a observe des cas d'élCvation be 
la concentration plasrestique des ions fluorures (Taves et al., 
1965; Fournier et al., 1971). Cependant, on considre a 
l'heure actuelle que c'est i'aluin1nirn qui est ic principal 
facteur causal assoclé, chez icc dialyses, aussi hien a 
l'encéphalopathie qu'aux m1dies osseuses (Platte at al., 
1977). Toute Is question de l'eau utiliser pour les 
dialyses a été étudiée par 00 groupe de travail conjoint crbé 
en 1979 par lAustralian Society of Nepbroiogy et par 
l'Australian Kidney Foundation Dialysis and Transplant 
Committee. Las experts ont suggCré de fixer h 0,2 mg/litre Ira 
quanrtité isaxineile be fluorures bans le liquide be dislyse 
(Victoria Committee, 1980). 
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Les anesthsiques modernes coatiennent, pour plusiours 
d'entre eut, du floor. Lu mthoxyiurane est fortenieiit 
liposoluble er trbs actif coimne anesthêsique. Slit ans apr 
son introduction en 1960, on a dcouvert des cas de nêphro-
toxicité en rapport aver len métaboiits On uithoxyf1urane 
(}Ia2ood et al., 1973), La mtabo1istion do mthoxyf1urane, 
de l'enflurane at de lisoflurane se traduit par la liberation 
de Iluorures; l'halothane peut 6galemeat libCrer des fluorures 
en milieu r6ducteur (Dyke, van 1979; Marier, 1982). Le plc 
serique peut ddpasser 50 PnIGI de fluorures par litre 
(1,0 tug/litre) après artesthCsie par Is uiéthoxytlurarte (NAS-NRC 
Cointuictee of Anaesthesia, 1971; Cousifls & Mazzu, 1973), Candle 
qu'iJ atteint tout juate Ia moitlé OC ctte \'aleur apr6s 
anust1i5is par lenfiurane at un chitire encore plus faibin 
mrs de l'emploi. &autres anesthésiques gazeux (Cohen & van 
Dyke, 1977). Des lesions rétiales sont associCes aux fortes 
concentrations sCriques de fluorures et peuvetit se manifester 
plusieurs Jours après l'anesthésie (J-fagood et al., 1973). Le 
disbCte insipida néphrogCniquc (polyurie, hyperosmolalité 
sérique, polydipsie) ne cede pas & is restriction liquidierine 
I a 1 1 sdniinistration de t'horteone antidiurétique. Les 

reactions soot aggravties par 1.'obsité, une népttropathie 
prtiexistartte St Is price do phCnobarbital (bat-icr, 1982). 
Dat-is les cas b&riins, ii y a rCcupération de Is tonction rériale 
quand la concentration des fluorures revient it is normale. On 
a égalernent observe une néphrotoxicité associée it l'emploi 
d'enflurtsne canine anesthésique (Mazze at ci., 1977). Si is 
concentration de pointe associée aux effets néphrotoxiques 
aigus dépasse tréquemment 50 mo1/1itre, Is dose totale a 
peut-Ctre davantage d'importartce (Nader, 1982). Des 
altrtlons fonctionnelles rénalea ant éte rapportées en 
presence de coucertrations plus basses (J8rnberg et aL, 
1979). Pour ut-is concentration sCrique tie 6 tutol de 
fluorures par litre en moyenne, apt-es anesthésie par 
l'enflurane, aucun suet néphrotoxique ri'a CCC observe mais Ia 
teneur en phosphore du sang et des urines a lot-Lenient vane 
(Iluchassaing et al., 1982). Le mCthoxyflurane et l'enfluranc 
sOOt touC deux largement utilisés cosine analg&siques et 
anesthCsiques su cours do l'accouchetnent (Cuasay et ci., 1977; 
Dahlgren, 1978; Clark et al., 1979; Nanier, 1982); lee 
concentrations piasmatiques observCes chez la parturienre 2 h 
apt-Cs l'accoucheiaent, sUit 20-25 iuiOl de fluorures par litre 
(0,3-0,4 mg/litre) one lententent diminué mu cours des 48 h 
suivantes. Au moment tie l'accouchement, lee concentrations 
plastnatiques de fluorures obsarvCcs chez le nouveau-ne Ctaient 
d'environ 10-15 joel/litre (0,18-0,25 mg/litre), contde 
2,1 .imoljlitre dat-is des groupes Let-coins. 

On ccc de fluorose squelettique a etC rapporté chez une 
jeune infireiière qui se droguait de temps en temps an 
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radthoxyilurane Ct chez qui l'on a observe une baisse de Ia 
clairance de Ia créstine at une concentration sérique des 
fluorures égales a 180 isuol/litre (Kiertimer & Hadler, 1978). 

7.4 	Cancérogdnicité 

One iréquence excessive des cancers a étd rapportée dams 
divers groupes professionnels exposés aux fluorures. C'est 
aLflt quo lea UtIlneUrS travaillant a l'extraction de Ia 
fluorine We Villiers & Windish, 1964) et des ouvriers 
employés Ia production d'aluminium (Gibbs & Horowitz, 1979; 
Milbatu, 1979; Andersen at al., 1982) ont manifesté des cancers 
pulmonaires de fréquence supérieure a la valour "naturelle'. 
Les résultats d'une étude de cohorte portant sur plus de 
20 000 personnes employees pendant plus de 5 ens dans une 
unite de production daluminium (par reduction de lalurnine) 
nont pas révélé de taux excessif pour le cancer du poumon; en 
revanche, on a observe un léger excédent en ce qui concerne 
lea cancers du pancreas, du système lympho—hdmatopoIétique et 
des voies génito—urinaires (Rockette & Arena, 1983). Mais les 
iuineurs étaient exposés su radon et les ouvriers de l'unitd de 
production d'alurninium ZL des hydrocarbures aromaLiques poly-
cycliques. Comma Ic plus souvent, l'exposition profea-
sionnelle aux fluorures s'accompagna dune exposition a 
d'autres substances, les observations faites lors de ce type 
d'étude permettent rarement de se prononcer sur d'éventuels 
effots cancérogènes dune exposition prolongde de l'homme aux 
I luorure s. 

Lea taux de rnortalitd par cancer dams des regions oG la 
concentration naturelle des fluorures dans l'eau de boisson 
eat variable a fait l'oblet dun nombre considerable détudes 
epidemiologiques comparatives. Après une isise an point et une 
evaluation soigneuses, Le CIRC (1982) eat arrivé aux con-
clusions suivantes 'si l'on tient dGment compte des 
differences de composition démographique entre lea units de 
populations étudiées, at dane certains cas, également do Ia 
situation inégale en inatière dindustrialisation et dauttes 
facteurs sociaux, on constate qu'aucune dos etudes n'a 
démontré qu'il y ait un lien entre l'élévation do la concen-
tration des fluorures dana leau et l'augmentation de la 
mortalité par cancer." Ainsi, "los variations géographiques 
et teniporelles do la concentration des fluorures dens l'eau 
d'alimentation me permettent pas de conclure a l'existence 
dun lien entre l'ingestion de fluorures at Is mortalité par 

- 	cancer chez I'homme." 

7.5 	Tératogicité 

One étude récente semble indiquer que lea fluorures 
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peuvent effectivement influer sur in croissance foetale 	lea 
nourrissoris nés de mres ayant reçu des comprimés de fluorures 
an cours de leur grossesse dtaient légèrement plus lourds at 
plus grands a in naissance que las sujet d'un groupe tiaoin, 
et comptaient egalement nioiris de préniaturés (Glenn et al., 
1982). 

Rapaport (1956, 1959, 1963) a sigrisié qua is fréquence du 
syndrome de Down augmentait en rnme temps qua Is teneur de 
l'eau en fluorures. Dana une preinire étude (Rapaport, 1956), 
las données ont ft6 examines par rapport au lieu de riaissance 
at non au lieu d€ rsidence de is mere. Les 6tudes ultd-
rieures (Rapaport, 1959, 1963) font état de 0,24-0,40 cas de 
symdrome de Down pour 1000 naissances dans les regions pauvres 
en fluorures, contre 0,70-0,80 clans les regions riches en 
fluorures. L'êtude regroupe les ens de mongolisilie enregistrés 
aux Etats-lJnis d'Amérique dans lea établissements spCcialisCs 
de quatre Etats et sur les certificats de naissance at de 
dCcs clans un cinquiame dtat Lea renseignements recueillis 
concernent la période 1950-56. 11 se peut que de nombreux ens 
soient passes inaperçus, las enfants etant soignés domicile. 

8erry (1962) a 6tudi6 le syndrome de Down clans certaines 
villes d'Angieterre et n'a pas observe de differences selon 
que Ia concentration des fluorures clans 1'eau de boisson était 
faible 0jO,2 mg/litre) ou élevée (0,8-2,6 mg/litre). Lea 
fréquences respectives étaient de 1,58 A 1,42 cas pour 
1000 naissances vivantes, respectivement. Il n'a pas Cté teflu 
compte de ma place tenue par le the dans les coutumes britan-
niques, et las données présentées n'etaient pas ventilées par 
groupes d'ãges. Needleman et al. (1974) a recensé tous las 
mongoliens nés vivants parmi las residents du Massacnusetts, 
pendant la période 1950-66. Ii a trouv4 Un taux de 1,5 pour 
1000 naissances, indépendamment de la teneur de l'eau en 
fluorures, mais les taux par eges ne sant pas indiqués. 
Erickson et al. (1976) ainsi qu'Erickson (1980) ant dépouillé 
les certificats de naissance sans relever de difference quant 
a l'incidence du syndrome de Down dans ces deux ménies types de 
region. Cependant, malgré is masse considerable de documen-
tation réunie de cette façon, 11 se peut qu'on alt repéré la 
moitié seulemnt environ du 	nombre reel d'enfants nes 
porteurs du syndrome de Down. 	Bergiund et ai. (1989) ant 
rapporté l'incidence observée en Suede en 1968-77 a is teneur 
moyenne de l'eau en fluorures dans les regions on hsbitaient 
lea mares des mongoliens. La quasi-totalité des cas du syn-
drome de Down ont probablement été repérés, et l'on a constaté 
que l'incidence, pour 1000 naissances, su cours de is période 
considérée se situait entre 1,32 et 1,46. Les données ant été 
réparties en deux categories, salon qua is mere avait mains ou 
plus de 35 sna. Aucune influence des fluorures na été 
constatée en cc qui concerne l'incidence du syndrome de flown. 
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1.6 	Influence sur Ia inortaljt:ê 

On dispose de quelques observations sur 1'ventua1it 
d'une influence de l'exposition professionnelle aux fluorures 
cur Ia niortalité. Certaines des etudes intéressantes a ce 
point de vue souL examinées plus haut, a ia section 7.4. line 
importante etude de cohorte (Rockette & Arena, 1983) seat 
attacbée aux causes Se décès et a montré qu'il y avait 
apparemment une surmortalité par maladies respiratoires, alors 
qua le nombre de décès imputables a d'autres causes autres qua 
La cancer étaient négligeables. 

Daris un rapport, ii est indiqué que le Laux de mortalité 
par cardiopathie avait presque doubl de 1950 1970 aprs 
l'introduction, en 1949, de la fluoration de l'eau de bosson 
3 Antigo (wisconsin), une petite agglomeration comptant 
seuleinent 9000 habitants (Jansen 4 Thomen, 1974). Aucune 
correction nest faite dane le rapport pour tenir compte du 
a1t que le nombre d'habitants âgCs d'au moms 75 ans avaient 

plus que doublC pendant cette mëme pCriode. Par Ia suite, des 
Cpidérniotogistes de l'Anericari National Heart and Lung 
Institute n'ont pas relevC de correlations entre les décbs par 
cardiopathie et Is fluoration de l'eau 3 Antigo (Etats—Unis 
d'AmCrique NIH, 1972). 

Plusieurs Ctudes épiddrniologiques, dont certairies de trés 
grande envergure, n'oOt r6v16 aucun élément tendant 3 prouver 
quo Is presence de fluorures dons l'eu de bnisson augcnente le 
taux de mortalité par cardiopathie (Hagan et al., 1954; 
Schlesinger et al. , 1956; fleasman 8 Martin, 1962; buena et 
al. , 1973; Bierenbaum 3 rleischman, 1974; Erickson, 1978; 
Roget at al. , 1978; Taves, 1976). En fait, certaines de ccc 
6tudes rCvblant nOne des elfeta bCnCfiques des fluorures cur 
lea cardiopathies (4easman & MarLin, 1962; Luoma at al., 1973; 
Tavea, 1978). Compte tenu des rapports scion lesquels lea 
fiorus pourraleut rCdiire la calcification des tiasus moos, 
par exemple i'athêrosclCrose (Leone et al., 1954, 1955; 

easmat-i & Martin, 1962; raves a Neuman, 1964; Bernstein at 
al. , 1966; Zipkin at al. , 1970), ii semble intéreasant 
d'encourager in poursuite des recherches sur lee rapports 
entre fluorures et cardiopathies. 

7.7 	Reactions d'aliergie, d'nypersensibilitC et 
reactions dermaETTiqucs 

En 1971, L'American Academy of Allergy a examine les 
publications faisant Ctat de prCtendues reactions allergiques 
sex I luorures (Feltman, 1956; Fettman Kosel, 1961; 
Nurgstahler, 	1965; 	Waldbott, 	1965; 	Shea et 	al,, 	1967). 

'Executjve Committee est parvenu sos cooclusions suivantes 
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(Ausren et al., 1971) 	'1'tude des rapports faisont 4tat de 
prétendues reactions ollergiques n t a rêvélê aucune observation 
de ractions a mediation irnmunologique des types I-TV. Par 
ailleurs, l'examen des cas rapportés a montré qua les obser-
vations cliniques et lee etudes de laboratoiré ne permettaient 
pas de conclure i'existerice dauthefltiques  syndromes d'al-
lergie ou d'intoiêrance aux fluorures." A is suite do cette 
etude, leg membres de 1'Executive Committee de i'American 
Academy of Allergy ont adopte a l'unanirnite la declaration 
suivante "ii n'existe aucun signe d'allergie ou d'into-
lfrance aux fluorures tels qu'ils sont utilises pour la fluo-
ration de l'eau destinée a l'approvisionnement des 
collectivites." 

0epus 1971, seuls quelques rapports parus dons les revues 
d'allergoiogie font êtat do reactions d'aiiergie soupçonnêes 
d'être 1i4es a une exposition aux fluorures. Petraborg (1974) 
a décrit sept patients présentant divers symptêmes apparus une 
semaine après l'introductiori do la fluoration de l'eau. 
Grimbergen (1974) a signalé i'existence d'un patient mani-
festant des reactions allergiques a l'eau fluôrde, en 
sappuyant sur une épreuve de provocation en double aveugle. 
Waldbott (1978) a recense lea rapports parus a cette date. 

Cependant, aucune étude conduite sur l'animal ou en 
laboratoire n'a prouvé l'existence dune allergie ou d'une 
intolerance aux fluorures et aucun mécanisine plausible n'a etC 
avancC pour tenter d'expliquer de telles reactions. Ainsi, 
los effete ailergogbnes des fluorures me sont poe démontrés. 

Dana certains contextes professionnels, les ouvriers 
travaillant dons le hail d'&iectrolyse des uniteS de pro-
duction d'aiuininium se plaignent fréquemment de dypsnée, 
d'oppression thoracique et de respiration siffl.ante. La 
rCponse asthmatique pourrait étre potentinlisCe par le blocage 
deg rCcepteurs beta an moyen du propranolol et suppriniêe par 
I'atropine (Sane et al., 1979). Une augmentation de l'exei.-
tabilite bronehique, mise en evidence par l'épreuve d'inha-
lotion de mCtacholine pout être décienchée par los composes 
d'aluminiutn, notamnient le fluorure d'aluminium (Simonseon et 
al., 1977). Ces etudes serablent donc indiquer quo l'expo-
sition des voies respiratnires aux substances irritantea que 
contient l'atmosphare d'un hail d'dlectrolyse, notamment des 
fluorures, pout determiner me reaction d'hypersensibiiité non 
spécifique simulant un asthme bronchique. 

Des têlangiectasies cutanées ont été observées de plus en 
plus fréquemment dans la production d'aluminium par reduction 
chez 40 T des ouvriers Ctudiês bra d'une etude transversalo - 
do grande ampleur (Theniault et al., 1980). Ces dilatations 
pathologiques, siCgeant au nivenu du haut du thorax du dos et 
des êpauies ne s'accompagnaient pas d'un excédent des maladies 
associêes, mais la survenue de télangiectasies volumineuses 
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était Acroitement en rapport avec la durée de l'expositiofl, la 

quasi-totalit4 des ouvriers exposés depuis au moms 10 ans 
étant atteints. 	Cependant, II eat impossible d'évaiuer le 

- 	réle qui revient aux seuls fluorures bans cette affection. 
Certains prétendent depuis be longues années, en parti-

culier Waldbott (1978) tout réceinment, qu'une manifestation 
cutariée spécifique désignée sous is mom be macules be Chizzola 
pourrait avoir pour cause Ia presence de fluorures bans l'at-
iuospbare. Ces macules ont été signalées pour Is prenilare fois 
a proximitb d'une fonderie d'aluminium dans le village de 
Chizzola (Trentin, Italic). L'unité a commence a fonctionner 
en 1929; deux ans plus tard, les arbres et lea vignes ainsi 
que le bétail présentaient des signes d'atteinte par lea 
fluorures, avant que, en 1932-33, on assiste a one dermatose 
épidémique se manifestant par des lesions ressemblant 7 des 
ecchymoses ou 7 un érythèrne nousux. Cette dermatose a pro-
gressivernent régressé, encore que des lesions aient êté 
observdes occasionnelleinent jusqu'en 1937. Dc 1937 7 1965, 
aucun cas n's été signalé. En 1967, uric nouvelle épidfmie est 

survenue 7 Chizzola et dans la region voisine et a fait l'ob-
jet d'une enquCLe, la meTric année, de is part d'une commission 
saniLaire du hinistére de Ia Sante. La commission a constatd 
que 49 7 des enfants du village Ctatent atteints et que 36 a 
52 7 des enfants tbmoins examines prdsentaient des lesions 
siiuilaes alors qu'tls n'avaient pas etC exposés aux 
effluents (Cavagna & Bobbio, 1970). En outre, Ia concen-
tration urinaire des fluorures n'Ctait pas diffCrente chez les 
enfants hbitanL 7 proximité de lusine et chea las enfants 
dune zone non poiluCe. 

En 1969, Waidbott 7 Ceciliotil ont signalC Ia presence de 
inacules de Chizzola sur is peau be 10 sujets Cur un total 
de 32 habitant 7 proximité dune fabrique d'engrais, en 
Ontario et en Iowa, et d'une fonderie de for au Michigan. us 
ont attribuC ces niacules 7 lexposition aux fluorures. One 
Commission royale de l'Ontario (1968) a eUectuC one enquets 
mCdicale et Ccologique approfondie sur les habitants de Ia 
zone iiniitrophe do l.a fabrique d'engrai.s; certains d'eiitre eux 
faisaient partie des personnes chez qui Waldbott & Cecilioni 
avalent pose 1€ diagnostic dintoxiration par lee fLuorures 
sur la base de divers symptémes dont les macules de Chizzoin. 
l.a Commission n'a trouvd aucun signe dintoxication par ins 
fl.uorures cbez Les diverses personnes examinCes. 

Enfin des iCsions sembiabies aux riacules be Chizzola n'ont 
Jamais etC signaldes nl bans lea regions oO Ia fluorose est 

-  endCmique du fait d'uue concentration élevée des fiuorure 
danC l'eau de boisson, ni chez lea ouvriers tr7s exposés du 
lait be leur profession. A l'heure actuelle, IL semble que 
lee observations 	aesociant 	lea 	inacules 	de 	Chizzola 	7 



- 102 

t'exposition aux fluorures soient fortuites et non corL- oborees 
par les enqutes sur le terrain. 

	

7.8 	Efets biochitniues 

Linfluence des fluorures sur lee systèmes enzyrnatiiques a 
donné lieu a une littérature pléthorique. Ces ions ont a lo 
fois des effets activateurs et des effete inhibiteurs sur les 
enzymes. Les ions fiuorures peuvent agir directement sur 1e 
enzymes, mais plus fréquemment, i'effet eel ind.irett et 
résulte de la compleatfon des métaux intervenant dans les 
reactions enzyrnatiques. Diverses mises an poitit (hedge & 
Smith, 1965; Taves, 1970; Wiseman, 1970; Etats-ilnis d'AmCriqut 
EPA, 1980; SOU, 1981) seniblent indiquer que lee fluorures 
sériques, presents basse concentration (environ 
iO smol/litre, autrement dit 0,18 mg/litre) stabilisent et 
activent plusieurs SySternes enzymatiques, isolés on lies a la 
membrane cellulaire. A des concentrations plus êlevCes (an 
moms 0,23 mg/litre), 	les fluerures sCriques inhibenc de 
nombreuses enzymes. 	C'est ainsi que la pyrophosphatase 
(EC 3.6.1.1) est inhibée dans la proportion d'environ 20 % en 
presence de 0,4 tug de fluorures par litre, ce qui correspond a 
une concentration plus élevde que la concentration plasmatiqne 
chez un sujet dont le squelette contient 6000 tug de fluorures 
par kg at qui eat exposé a une eau de boisson eli la concen-
tration des fluorures est de 19 mg/litre (Ericsson et al., 
1973). Cependant, la concentration plasmnetique des fluorures 
s'est maintenue Zi un niveau comparable pendant p1usieur 
années chez des patients traités pour une ostéoporose par 
administration de fortes doses quotidiennes de fluorures. 11 
mSt particuliàrement intéressant de flUter que les fluorures 
constituent un activateur de l'adényl cyclase (Eli 4.6.1.1). 
Des etudes faites chez l'honime ont montr6 que Ia prise, par 
voie orale, d'environ 7mg de fluorures eat sans action sur la 
concentration plasmatique de 1' adénosine-monnphosphate 
cyclique at n'augmente que de facon minime l'excrCticn un-
naire abcs que Ia concentration plasmatique avait stte:nt une 
valeur de pointe d'environ 0,3 tug/litre après l'administration 
des fluorures (Mirnstad & van Dijken, 1982). 

La phosphatase alcaline (EC 3.1.3.1) voit son activité 
accrue par lee fluorures (Fanny et al., 1983), tandis que 
l'activité sérique de cette enzyme sinai que la concentration 
sénique du calcium at du phosphate me variant que tres peu 
chez des ouvriers employés dans le hail d'électrolyse et 
présentant une fluorose squelettique (Boillat et al.., 1979). 

Dens la minéralisation des os et des dents, lea protéo 
glycanes et lea glycosaminoglycanes qui entrent dans leur 
constitution peuvent jouer un réle important et us font 
partie intégrante de Ia matnice organique de ces tissus. La 
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perturbation, sous i'effet des fluorures, de la formation de 
rca 000ipos6s pourrait constituer l'un des éléments do méca- 
nisme common expliquant lea effets des fluorures au oiveau du 

-  squelette at de la denture. Des etudes sur le rat oCt montré 
quo lea protog1ycanes subissermt des modifications mole-
culaires, notamment au niveau de leur dimension qui est 
réduite, su coors de I installation de is fluorose dentaire 
(Smalley & Embery, 1980). Chez le lapin, los glyco-
saininoglycanes manifestent des transformations profondes avec 
apparition do nova de sulfate de dermatan on ioduro-
glycosaminoglycane, dens l'os fluorotique (Jha & Susheela, 
1982a,b). Ces deciders obtenus a partir danimaux 
d'expérience exposés a do très fortes concentrations do 
fluorures, sent compatibles aver lea quelques observations 
effectuées chez l'homme. Une étude récente a montré que le 
séruis des patients atteints de fluorose endémique, squelet-
Lique ou dentaire, inditférement, a une plus faible teneur en 
acide sialique et une teneur accrue en glyco-saminoglycanes, 
per cotiiparaisori aux valeurs de référence; des observations 
aemblables out dté fites cUes le lapin, aprés administration 
do fluorure do sodium b raison do 10 ing par kg do poids 
corporel par jour, pendant 8 mois (Tha et ai., 1983). 

Vu l'analogie cfiiniique do l'iode et du fluor, qui sent 
tous deux des halogènes, on s'est beaucoup intéressé aux 
effets poasibles des fluorures sur la fonction thyroldienne. 
11 y a un siécle, on so servait memo des fluorures dana Ic 
traitement du goitre exophtalmique. Cependant, on a constaté 
que son action thérapeutique dtait douteuse et ce traitement 
médicamenteux eat aujnurd'hui abanclonné. Après avoir 
dépouIllé les publications sur Ce sujet, DemolLe (1970) a 
suggéré lea conclusions suivantes au sujet des rapports entre 
fluorures et giande tliyroide "le problème des effets 
toxiques du fluor dana l'optiquo de is thyrOde peut être 
considéré cosmic réglC car il n'existe pas do toxicité 
spécifique du fluorure h l'égard de cette glande. Lea prin 
cipales observations qui sont 	la base do cette conclusion 
sent lea suivantes 	a) Ic floor no a'accumule pas dans l.a 
thyrolde; b) le floor no modifie pas l.a fixation d'iode par Ic 
tissus thyroIdien; c) los anomalies pathologiques de la 
thyrolde n'ont pas une fréquence accrue dana les regions oti 
l'eau eat fluorée, que ce soit naturellement ou 
artificiellement; d) l'administration do fluor n'entrave pas 
l'action prophylactique de l'iode sur le goitre endémique; 
enfin e) chez lea animaux d'expérience, l'effet bénéfique de 
l'iode Ia plus faible dose active n'ost pas annulé par 
l'administration de fluor, méme a trés fortes doses." 

Depuis, Day & Powell-Jackson (1972) Ont signalé quo le 
goitre avait une plus faible fréquence dans lea villages 
himalayens oil l'eau do boisson est pauvro en fluorures 
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(<0,1-0,15 mg/litre) que dons les villages 	concentration 
1ev6e (0,23-0,36 mg/litre). Ma1heureusement ces teneurs not 
Eé êtablies par dosage d'un saul échantillon deau par puits 

et, comme ces puits soot creusés dana le aol, il ne faut pas 
exciure l'iofluence d'urje variation de la concentration des 
fluorures dana le aol avOis±fl5nt. En Outre, les habitants de 
l'Himalaya soot de gros buveurs de the de sorte qu'une 
consonimation ingale de the pourrait annuler las variations da 
l'apport quotidien de fluorures a partir de l'eau. 

Le Royal College of Physicians (1976) na trouve aucune 
observation donnant a penser que les fluorures puissant être 
responsables de troubles de la thyrolde. En outre, dans une 
étude alleinande récente, aucun lien n'a été trouvé entre le 
goitre et la teneur de lean de boisson en fluorures 
(Sonneborn & Mandelkow, 1981). 
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8. EVALUATION OS LIMPORTANCE DES FLUORURES OARS 
L ENVIRO8NEMEMT 

8.1 	Contributions relatives de lair, des alinenta 
et de i'eau a l'anport total 	e2-4'hoemie 

Sauf dans des conditions d'expositiori professionne]Je, los 
fluorures respirabtes représeritent one part presque rigLi-
geable bans l'apport total. Ce dernier depend en general do 
la concentration des fluorures dans les produits oilmen-
taires et lee boissoos ainsi que be la composition be la 
ration alirnentaire et du volume des boissons chez Ic suet 
cousidCrC. La prCsence be fluorures dane t'eau augnente con-
sidCrabienment la Concentration be ceo sets darts ls ailments 
prCpards. Un apport complCmentaire, délibCrd, est associC Ii 
la price de cornprimCs be fluorures St b 1emploi d'ogents 
thérapeutiques no be topiques contenant des fluorures. 

8.2 	2 	csairesourl'obtentiond'ef fete 
bndtiuechez l'hieme 

La quantité do fluorures ndcessaire pour lea mCcanismes be 
mninCralisation est faible et, vu que les fluorures ont tine 
distribution universetle, IL aCt peu probable quon pulsSc 
observer chez l'honmne one authentique carence, Lea sutrec 
fonctious essentielles nooL pee etC CtudiCes en detail. 

Le point Ic plus important bans )optique be la sant 
pmiblique est le pouvoir carioprocecteur des fluorurec. Cette 
actoO repose tant cur i'incorporation do fluorures dans la 
bent on dCveloppemnt (1 ua cur l'expositron, après l'éruption 
dentaire, be LCsail a one concentration convenahie be fltrn-
runes dane 1€ milieu huccal. Los deux conditions peuvent être 
remrmpl.ian grace b uric concentration optimale des flunrures dane 
l'eau be hisnon (0,7-12 mg/litre, scion lea roadirlon5 cli-
msatiques) ou ii liricorporaion He supplements flurCs dons lea 
pcoourts alimentaires, par exeiriple dans Ic set de table ou le 
lait. 	Ladministration udicieuse be conprimnCs de fluorures 
constitue un autte mayan dadminustration be ces sets par vole 
gCnCrale. 	Lapplication de fluorures en topiques, par 
tenimébtatre be dentifrice, Cu do bats do bomcche fluorCs ou be 
preparations appliquCes par on specialists apporte one pro-
tection coaplCruenicaire Ct cue cot a recommander commne macsure 
prCventcve primatre quanid L'abmlnistration par vote gCnératc 
eSt LpraLicab1e. 	Linportance do Is diminution des caries 
obtniu.s par lune 00 plusreurs be Ceo mnCtbodOs depend be in 
prevalence initiate dos caries de la quantitC do iluorures 
apportCe par La ration aliroentaire et rio degrC d'hygibne 
bucco-dentaire darts Is collectivitC. 
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Seules ou associées a d 1 autres agents, les preparations de 
fluorures ont souvent été utilisées dans le traitement de 
l'osteoporose. Les doses employees allaient de que1ques rail-
ligrainmes environ 100 rag par jour. Bien que la pratique de 
ce traitenient remonte a deux d4cennies or -qu'on air signaié 
des effete bn&fiques, les relations dose-réponse et l'effi-
cacite de Ia methode sont encore a prciser. 

8.3 	Effets toxigueschez l'homiae en rapport avec 1'exosition 

8.3.1 	Fluorose dentaire 

line exposition excessive oux fluorures a l'époque de la 
formation dentaire peur perturber la dentition. Lea preniières 
alterations ressemblent, ou sont nime identiques, aux ano-
nialies resultant d'autres facteurs, ce qui rend le diagnostic 
differentiel delicat. 	Ces alterations sont raremerrt consi- 
dérées comme vrairnent ineathétiques. 	Scion is quantite de 
fluorures provenant d'autres sources et la con5ornmation d'eau 
de boisson, tea alt8rations précoces n'intOressent qu'une 
petite proportion de Is population quand la fluoration de 
l'eau y atteirit le nivesu optimal (section 8.2). 

Cependant, 	a mesure 	que 	i'expositton aux 	fluorures 
augmente, Ia fluorose dentaire Se répand et devierit plus 
grave, pouvant alors poser un problérne de sante publique. 

8.3.2. 	Fluorose squelettique 

Les premiers rapports faisant Ctat de fluoroso sque-
lettique dans lea pays développes concernaient des industries 
nC l'apport de 40 - 80 mg de fluorures par jour pendant ulle 
durêe dépassant 4 one s'Ctait traduit chez Ic personnel par 
des atteintes sévères au niveau du squelette. Cette fluorose 
professionnelie a été signalêe dans des entreprises indu-
trielles faisarit appel, pour limiter lexposition, des 
techniques anciennes ou périrnées. Parallèlernent a ces cas de 
fluorose industrielle, ia fluorose squelertique a At4 diag-
nostiquée dans plusieurs regions oh ic sol, l'esu, is pous-
s±ère ou ies matières végétales contenaient une qantité 
excessive de fluorures. 

S'agissant de l'exposition industrielle, les fluctuations 
de l'exposition professionneile et la difficulté quil y a 
apprécier Ia quantité de fluorures absorbde et retenue, font 
qu'ii eat diflicile d'établir des relations dose-réporise 
alisfaisantes. Paralialernent a la surveillance de la concen-

tration atmosphérique, le dosage des fluoruros dons les urines 
constitue uric méthode de mesure de l'exposition indiviuuelie. 
11 est peu probable que la fluorose s'installe quand le taux 
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urinaire 	de 	fluorures 	avant 	le 	poste 	de 	travail 
(section 1.3.1) eat systématiqueinent inférieur a environ 
4 mg/litre. 

- - 	La fluorose end4iuique eat encore on grave problème dans 
certaines regions de plusleurs pays en devemoppement o.i elle 
antralne he graves inva1idits chez une proportion subs-
tantielle de Ia population. II est difficile he dCfinir 
(exposition qui est a 1origine des effets observes car les 
sources he fluorures sont extr€msment variables, sans compter 
qua 1 1 atteinte est cosipliquée par d'autres facteurs, par 
axemple Ia malnutrition. La maladie cede 1eutenent l'iEis-
tauration d'un craitemeut euglobaiit la reduction de l'apport 
de fluorures et l'amClioration do régime alimentaire. 

8.3.3 	Autres effets 

O'innombrables observations indiquent que l'expositiou aux 
fluorures n'entraiue pas do risques cancCrogCnes no tCra-
togCnes e t aucune modification he la mortalith n ' a dtC 
déceiée, tependant, 1 1 exposition aux fluoruree eat ClevCe a 
l! occas ion  he L'seiploi d'aueathCsiques coriteaant do floor, en 
particulier le mCthoxyfiurone. Cette exposition est C i'ori-

ine he cas he nihphrite accompagaée he perte d'eau par lea 
uriries. Divers autres effete Laxiques et problCwes he sauté 
particuliers ont dIe suggdrés et étudids ces derniCres aundes 
(section 7). 4ais ii na jamais etC possible do ddmontrer, 
cc'mme is prétendsient certains, quo lea fluorures dtaient en 
cause dans ces problmes. 

	

3.4 	Lffets sot ls plantes-et (es animaux 

8.4.1 	Plantes 

Dana is plupart des circonstances, Ia quantitC he fluo-
rures captCe hans le sol par les cannes est taible he sorte 
quo Ia concentration he ces sels dana Ia partie aCrianne des 
plantes eat gCnCralement infdrleure C 10 lug he fiuor par kilo-
qraimue he substance ddssdchCe, du motus hans une atmosphere 
non poiluCe. Cependant, on connalt dea exceptions, par 
exemple quand tes platites poussent sur un sl contenarit des 
IninCraux riches en tluorures on s'agissant he plantes C La 
physiologic inhabituelte capabtes d'accumuler lea fluorures he 
sorts que leur teneur atteint une concentration élevée mlmie 
cuand le sol eat lui-mCrne pauvre. L'exposition des piantes 
aux fluorures atinosphériques as traduit par Leon ddpCt sur lea 
surfaces extdrieures puis leur Lixation dana lea tissus. La 
concentration qui en découle au niveau du plant dCpend he 
noiubreux facteurs, tout particulierement de Ia concentration 
atmosphérique des Iloorures St de Ia dorée d'exposition. Lea 
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fluorures presents dana is vegetation contribuent 	l'apport 
do fluorures par la ration alimentaire, chez lhornme comise 
chez lea animsux. L'importsnce de cette contribution depend 
des quantités provenant d'.sutres sources, on valeur SDsolue et 
en Valeur relative; dana certaines regions oi la fluorose eat 
endémique, l'importance dea fluorures contenus cans les 
aliaaents n'est pas claire. Lea symptCmes visibles ddconlant 
des fiunrures accutmiies dana lea piantea jusqo'C des coricen-
trations toxiques sont trbs variahle, allant de sympténes 
hanaux et sans importance a des efets vitaux sur le plan 
Ccononiue (cas, par exemple red suture' du pCcher). La 
aensibilitd aux fluorures gazeux 051 tres variable scion les 
expbcea végétales, les plus sensibles dtütil léaées par uric 
exposition pioiongée a des concentrations ddpassant 
0,2 g/m 5 . Des critbres de qualité de l'air visant a 
proteger lea plantes cot Ctd largement adoptés Un pec partout. 

8.4.2 	Animaux 

L'eft€t le plus important des fluorures sur lea animaux 
concerns lea animaux sauvages ou domestiques qul soot Ours-
biement exposés a des concentrations excessives de fluorures 
du fait des emissions industrielles. LCs effts en sent hien 
connus pour lee amimaux doisostiques, ainsi qua les quantités 
tolCrables dans Ia nourriture, mais on eat relativecient nial 
renseigrié sur le cas des animaux sauvages. 

thea les animaux dornestiqces, la principsie voic dapport 
do fluotures est l'i.ngestion. Los manifestations chrnoiques 
d'une exposition excessive aux fluorures sont sensiblenient lea 
mémes que chez 1 1 homme fluorose dentaire severe et pars-
lysie; la possibilitC de s'alimentr s 1 en trouve limitée, d'oti 
une bisse du rendement. Chez le bdtall, lea symptôines appa-
raassent progressivement a des concentrations do fluorures 
dans la nciurriture dépassaiit 20 - 30 ing/kg Os matibres 
sbchs. La prevention do I-s fluorose repose Cur is limitation 
des Cuissions Os fluorures, la surveillance Os l'apport total 
de onurriture (fourrages en partienlier), l'enipioi de sup-
pléiaents miméraux convenablenient dfluorfs at l'examen 
rêgulier des anumaux par un vCtCrinaire. 
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