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Le probleme de la sensibilite individuelle de l'organisme pour les substances
toxiques confronte I'hygieniste en trois circonstances:

(1) dans la recherche toxicologique experimentale sur l' animal;
(2) au cours de l'examination de I'etat de sante des travailleurs des

sections dans lesquelles les concentrations des toxiques dans l'air sont au
dessous ou dans les limites tolerables (L.T.);

(3) dans I'interpretation de la morbidite des sections dans lesquelles les
travailleurs sont exposes a des concentrations de toxiques dans l'air, qui
depassent les L.T.

(1) L'element de base dans I'elaboration des L.T. etant I'experience sur
l'animal, le chercheur a la possibilite de choisir des lots homogenes d'animaux.
Pourtant, merne etant de la meme espece, race, sexe, age, poids corporel,
provenant d'un seul eleveur, recevant la meme alimentation et conditions
climatiques, les animaux sur lesquels on experimente I'effet d'une certaine
substance presentent une dispersion-en certaines limites-des reactions.

Les recherches pharmacodynamiques pour la standardisation des medica
ments ainsi que celles de toxicologie experimentale contiennent a l'heure
actuelle un riche materiel qui illustre l'existence de cette sensibilite indi
viduelle. Malgre les progres faites jusqu'a present dans le domaine de
I'activite nerveuse superieure, de l'endocrinologie et de la biologie, on n'a
pas encore trouve I'explication pour tous les cas de reaction differente pour
certains facteurs du milieu.

Ce fait ne diminue pas la valeur des methodes biologiques, mais impose la
recherche des causes de la variabilite de la reponse de l'organisme aux
facteurs externes, recherche d'une grande importance tant dans la toxicologie
que dans la pathologie generale ou-v-ainsi que nous savons-ce n'est pas la
question de la maladie, mais des malades qui presentent la maladie chacun
dans leur maniere, justement a cause de cette sensibilite individuelle.

Parmi les methodes experimentales appliquees aux animaux dans I'etude
de l'etablissement des L.T., la methode pavloviste des reflexes conditionnels
se demontre la plus fine pour deceler des troubles produits par les con
centrations minimes des toxiques dans l'air. Smeljansky a presente! des
donnees qui illustrent d'une maniere eloquente la superiorite de la methode

85



M. WASSERMANN, G. MIHAIL et G. BOCEA

des reflexes conditionnels en comparaison avec d'autres methodes de
recherche.

Vue par le prisme de la sensibilite individuelle, cette methode souligne,
avec une grande finesse, l'existence de la variation du comportement des
animaux d'un lot tres homogene des points de vue deja enumeres. En
fonction du type de l'activite nerveuse superieure varient le temps
d'elaboration des reflexes conditionnels, la qualite et I'intensite de la reponse
conditionnelle, le temps et Ie grade de retour a la normale de I'a.n.s. apres
avoir retire l'animal du milieu toxique.

Notre experience, obtenue par l'application de la methode des reflexes
conditionnels dans la recherche de l'action du H.C.H. sur Ie rat blanc, nous
a releve l'existence de 27,7 pour cent de variabilite individuelle.

II est possible que, par la fixation des L.T. beaucoup inferieurs aux dia
pason toxique de la substance' respective, on pourrait prevenir aussi les
troubles qui surviennent a cause de la sensibilite individuelle accrue. Cette
conduite peut avoir une valeur dans I'experimentation sur l'animal, car par
la selection minutieuse du lot experimente et par la surveillance attentive
au cours de I'experimentation, on peut supposer qu'il n'intervient pas aucun
autre facteur infectieux toxique, carentiel au climatique qui pourrait
influencer la reactivite des animaux.

Pour pouvoir utiliser chez l'homme les donnees obtenues par I'experi
mentation animale, nous devons tenir compte du fait que en dehors de la
variabilite que determine la difference du type de l'a.n.s., il existe aussi une
large gamme d'antecedents pathologiques qui ant laisse leur empreinte sur
la reactivite aux divers facteurs de milieu. C'est pourquoi dans I'experi
mentation sur l'animal, on doit avoir en dehors du lot homogene d'animaux
sclectionnes, normaux, un lot d'animaux chez lequelles on a provoquees des
lesions tissulaires qui ont abouti aux differentes degres d'insuffisance fonc
tionnelle des organes qui sont les plus affectcs par la substance recherche.
Truhaut, Vitte et Boussermart'' ont etudie de cette maniere l'influence de
l'etat renal dans I'etude de la toxicologie du pentachlorphenol.

Parmi les caracteristiques toxicologiques effectuees par une substance, nous
considerons necessaire de mentionner le degrc de la sensibilite observee,
la concentration minime de toxique avec laquelle on a obtenu l'aspect
clinique et sa manifestation. Ces indications pourraient etre d'une grande
utilite dans l'application des mesures prophylactiques lors de l'introduction
d'une telle substance toxique dans l'industrie.

(2) La recherche de l'etat de sante des travailleurs des sections dans
lesquelles les concentrations des substances toxiques dans l'air et dans les
les humeurs ont des valeurs au-dessous des L.T. met en evidence chez
certains travailleurs l'existence de troubles cliniques accompagnes ou non
des concentrations accrues du toxique dans les humeurs.

Sommes nous en presence des cas de sensibilite individuelle? D'accord
avec Burger et Frant", et Glomme", nous devons exclure les suivants possi
bilites d'erreur:

(a) la penetration du toxique par voie digestive ou cutanee, due a un
deficit de la protection du travail;

86



SENSIBILITE INDIVIDUELLE DANS L'APPRECIATION DE M.A.C.

(b) les sujets qui ont eu des intoxications aigues dans leurs antecedents et
qui travaillent maintenant dans des bonnes conditions de protection;

(c) l'existence, en dehors de l'entreprise, d'une source d'intoxication:
travail supplementaire dans des ateliers insalubres, sources toxiques habitat
ionnels.

Si les malades respectifs ne s'encadrent dans aucune des categories
enumerees, nous pouvons conclure qu'il s'agit des cas de sensibilite indi
viduelle pour des concentrations des toxiques dans l'air qui sont dans les
limites des L.T. Dans ces cas on doit chercher l'existence d'une tare viscerale
qui augmente la receptivite pour le toxique respectif, ou bien des conditions
non hygieniques d'habitation qui modifient la resistance naturelle de
l'individu.

Nous avons rencontre des cas de sensibilite individuelle manifestos par
une reaction allergique chez des sujets exposes a des concentrations de
toxiques qui etaient dans les limites admissibles, en deux situations: chez
quelques travailleurs d'une usine d'antibiotiques et chez des techniciens du
stations de malaria (medecins, statisticiens, magasiniers). Dans les deux
situations nous n'avons pas trouve des conditions professionnelles ou extra
professionnelles qui pourraient expliquer l'apparition de ces phenomenes.
L'examen cliniques dans les cas d'allergie pour Ie H.C.H. a mis en evidence
l'existence d'une pneumopathie chronique et dans les cas d'allergie pour les
antibiotiques, de phenomenes d'insuffisance hepatique,

(3) L'evidence de la sensibilite individuelle est pregnante chez les sujets
qui travaillent dans un milieu toxique dans lequel les L.T. sont depasses.
Ce phenomene se remarque surtout chez les sujets ayant un grand stage de
travail et qui sont expose a une action intriquee, aux facteurs nocifs pro
fessionnels, a des severes conditions climatiques extraprofessionnels et a des
infections intercurrents.

Depuis 1950, nous avons surveille une collectivite de mineurs qui travail
lent dans une mine a del ouvert de manganese. Les determinations de
milieu effectuees plusiers fois ont mis en evidence des concentrations de
manganese qui depassaient 2-3 fois les L.T. L'examen medical effectue en
1950 a releve l'existence de certains desordres neurologiques de faible
intensite (tremblements, hypertonie, nystagmus), qui n'ont pas affectes
sensiblement la capacite de travail. Les sujets furent donne des medi
caments dispenserises et soumis a un traitement general de protection et
compensation de l'organisme. On a donne des instructions et on a applique
une serie de mesures pour ameliorer les conditions de travail. Les examens
medicals effectues dans les annees suivants ont montres une stabilisation et,
dans quelques cas, des Iegeres regressions des phenomenes observes en 1950.
En 1957, quelques cas typiques d'intoxication manganique sont apparus,
manifestes par un syndrome extrapyramidal associe quelquefois avec des
phenomenes cerebelleux. Le syndrome extrapyramidal ete caracterise
par hypertonie de type extrapyramidale, la presence du signe de la roue
dentce, Ie signe de NOIca, l'exageration des reflexes de posture, legere
rigidite, bradykinesie, inexpressivite du visage, et des modifications de lan
guage (bradylalie et dysartrie). Les phenomenes ont survenus quelques
mois apres que ces mineurs avaient souffert de grippe pendant une epidemic.
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On doit mentionner Ie fait que chez Ie reste de la population de cette
region, ainsi que dans les familles des mineurs, la grippe ne fut pas suivi des
svmptomes neurologiques non specifiques ou de type parkinsonien.

Les situations exposees aux points (2) et (3) sont frequemment rencontrees
dans la pathologie professionnelle. Elles posent Ie probleme de la sensibilite
individuelle, non pas du point de vue de la validite physiologique des L.T.,
mais de la complexite des conditions extraprofessionnelles et des diverses
tares viscerales, qui peuvent diminuer la resistance naturelle de l'individu,
meme dans la circonstance des valeurs normales ou tres faiblement plus
grandes des L.T.

Nous avons considere necessaire de mentionner ces problemes a l'occasion
de la discussion des criteres d'elaboration des L.T., parce qu'ils peuvent
contribuer a maintenir et a ameliorer I'etat de sante des travailleurs.

Lors de l'introduction en industrie d'une nouvelle substance toxique, il
est necessaire que Ie service medical industriel se documente sur les caracter
istiques toxicologiques de la substance, et le type et la frequence des cas de
sensibilite constates experimentalement chez l'animal.

C'est Ie devoir du medecin hygieniste d'industrie d'instruire les cadres
medicales dans Ie probleme de la signification des L.T. du caractere essentiel
de guide et non de dogme des standardes hygieniques, Williams" a souligne
qu'en fonction de cette conception, les medecins industriels ont Ia possibilite
de contribuer a la validation ou I'amelioration des valeurs L.T., par rapport
a leurs observations medicales personnelles dans l'industrie.

En etroite collaboration avec I'hygieniste le service medical industriel doit
analyser Ie risque toxique auquel pourrait etre exposes les travailleurs. On
doit tester la sensibilite des nouveaux engages ainsi que celle des vieux
travailleurs; on doit s'appliquer aux sujets ayant des tares viscerales qui
pourraient leur conferer une receptivite accrue pour le nouveau toxique
utilise.

L'education sanitaire des travailleurs et de la direction technique de
l'enterprise concernant l'importance des mesures de Ia protection du travail
et du regime hygienique de vie, constituent aussi un element essentiel dans
la prophylaxie des troubles toxiques.

CONCLUSIONS

(1) La sensibilite individuelle pour les substances toxiques est un phe
nomene qui doit etre pris en consideration tant dans I'elaboration des L.T.
ainsi qu'a son appliquation pratique dans l'industrie.

(2) Dans la presentation des resultats obtenus dans les recherches experi
mentales chez les animaux il est necessaire que parmi les caracteristiques
toxicologiques d'une substance, soit indiquees:

(a) l'incidence, le type et J'intensite des cas de sensibilite individuelle
par rapport avec l'espece, Ie sexe, l'age et l'insuffisance de l'organe Ie plus
affecte par le toxique examine;

(b) les concentrations du toxique dans l'air pour lequelles on a cons tate
des phenomenes de sensibilite, et les concentrations maximales auquelles
on constate l'absence de ces phenomenes.
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(3) A l'introduction dans la pratique courante d'une substance toxique
dans l'industrie le service medical industriel doit se documenter sur les
caracteristiques toxicologiques du nouveau produit, mettre a I'epreuve la
sensibilite au toxique et s'appliquer aux sujets ayant des tares viscerales qui
pourraient les rendre plus receptives a l'action toxique.
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