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Introduction : sur le
chemin d'une nouvelle
toxicologie

|ntroduction ............................................................................................................................... ;

On connait les poisons depuis la préhistoire, mais il a fallu les scandales sanitaires du
Xx® siécle associés aux produits chimiques, médicaments, polluants de I'environnement, et
les recherches qu’ils ont suscitées pour que des réglementations de plus en plus contrai-
gnantes se mettent en place. Cependant, la prise de conscience des expositions a faible
dose a des cocktails de polluants tout au long de la vie, les questionnements sur I'augmen-
tation des maladies chroniques remettent en cause ces réglementations et demandent le
développement d’'une nouvelle toxicologie, celle de « I'exposome ». La pandémie Covid
19 a fait aussi prendre conscience des liens étroits entre la santé des écosystémes et la
santé humaine. Le concept de « One health » porté depuis longtemps par I'OMS s’impose
maintenant comme une nécessité.

I Objcciifs [ — . :

I'histoire de la toxicologie.

i i @ Unpeu dhistoire
I'origine des réglementations au xx¢ i i B Les scandales sanitaires et

siecle I"évolution de la toxicologie

: . . . ) Vers une nouvelle toxicologi
UIGEY les conséquences de I'évolution des ers une nouvelle toxicologie

connaissances biologiques. O Conclusion
BEEN[feJlY de nouvelles approches pour la
toxicologie prédictive.

Un peu d'histoire

La connaissance des poisons et de leurs effets sur I'étre humain et les animaux remonte
a la plus haute antiquité. Les papyrus égyptiens montrent une grande expertise dans la
science des poisons d’origine animale et végétale. Le papyrus d’Ebers (Bardinet, 1995),
qui date d’environ 3 500 ans, fait état de la toxicité de nombreuses substances naturelles.
11 compile plus de sept cents drogues et poisons dont il décrit les effets déléteres. Déja,
certains de ces extraits de plantes sont utilisés a des fins thérapeutiques ou contraceptives.




Chapitre 1 ¢ Introduction : sur le chemin d'une nouvelle toxicologie

Le mot « toxique » est sans doute d’origine grecque, « toxicon » désignant les fleches
empoisonnées utilisées dans la chasse. Cette pratique devait exister des la préhistoire
avec la connaissance de baies toxiques dont les extraits servaient a imprégner 'extrémité
des armes, fleches ou lances et elle perdure chez certaines tribus d’Amérique centrale
et de I'océan indien.

La toxicité des métaux était également connue et il était déconseillé de s’en servir
sans précaution dans les ustensiles pour la préparation des aliments.

Par exemple, les effets néfastes du cuivre avaient été observés dés ’Antiquité car il a
été I'un des premiers métaux utilisés des la préhistoire et, en alliage avec I’étain, a donné
naissance au bronze, lui-méme a I'origine d’une révolution technologique caractérisant
I’age de bronze. Les anciens avaient constaté que les aliments devenaient toxiques s’ils
étaient conservés trop longtemps dans des récipients en cuivre pur et avaient développé
la pratique de I’étamage, c’est-a-dire le traitement de I'intérieur des récipients en cuivre
par de l'étain. Mais il a fallu attendre le xxe siecle pour comprendre que la toxicité du
cuivre était associée a ses formes oxydées : vert de gris, oxyde cuivreux, oxyde cuivrique
et que I’étamage permettait de les éviter. C’est I’étude scientifique de ses propriétés qui
a montré que le cuivre, outre ses remarquables capacités a conduire la chaleur, quand
il est dissous dans ’eau devient un puissant antibactérien et antifongique, propriétés
utilisées dans la bouillie bordelaise pour le traitement de la vigne et la lutte contre le
mildiou. On l'autorise d’ailleurs en agriculture biologique a la différence de pesticides
« modernes » de synthese.

Le plomb est un autre bel exemple de cette évolution. I1 s’agit 1a encore de 'un des
métaux les plus anciennement connus et on le retrouve dans des objets datant de 6 000 a
8 000 ans avant J.-C. Or ses dangers sont observés et décrits depuis I’Antiquité
et retrouvés dans des textes de I’époque romaine qui a utilisé le plomb depuis les
canalisations jusqu’a la vaisselle sans prendre les précautions d’usage malgré les
alertes sanitaires. Cette utilisation, constante depuis I’antiquité, s’est développée
largement a I’eére industrielle avec des applications dans de nombreux produits :
peintures, batteries, essence, plombages dentaires entre autres. Mais c’est également
au xX° siecle que le saturnisme a été décrit par des médecins qui ont su mettre en
relation I'intoxication au plomb chez les jeunes enfants et de graves déficits intel-
lectuels. Aujourd’hui encore, on continue a découvrir des effets néfastes du plomb
a des doses de plus en plus faibles.

Il y a donc eu tres tot dans I’histoire de ’humanité une conscience des effets néfastes
de certaines substances naturelles animales et végétales qu'on a appelées poisons et de
certains métaux mais cette connaissance est restée trés longtemps empirique et frag-
mentaire. Cependant des philosophes, mathématiciens et médecins de I'antiquité comme
Pythagore et Hippocrate ont introduit les premiers concepts de la toxicologie en se
basant sur 'observation de la relation exposition/effets. Elle est a la base de I'approche
scientifique qui se développera deux millénaires plus tard. C’est dans les écrits d’Hip-
pocrate (Maréchaux, 1996) que I'on trouve les premieres constatations sur la relation



