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Résumé

Des études préalables ont montré que I'environnement marin contient des polluants provenant des rejets industriels, agricoles
et domestiques. Les bivalves marins pourraient les concentrer et servir de vecteurs vers ’homme. L'objectif de cette étude est
de doser des métaux lourds, tels que le cadmium (Cd), le chrome (Cr) et le plomb (Pb) dans les Myilissgalloprovin-
cialis) de deux sites Jorf Lasfar (JL, abritant une industrie de traitement des phosphates) et Oualidia (OL, région connue pour la
production maraichére), situés respectivement a 120 et 190 km au sud de Casablanca, et de tester I'effet toxique de ces moule
sur des souris. Les résultats obtenus révelent la présence de métaux a des teneurs variables selon les périodes de prélévemel
on observe des concentrations élevées en métaux lourds, et plus particulierement ea-C8 é809% 28 ug Cdg de poids
sec de moules), a JL, contre un maximum det23 ugCd'g a OL. Le gavage des souris avec une poudre de moules issues
des deux sites n'a provoqué aucune variation significative des concentrations en métaux lourds (Cd, Pb et Cr) dans le foie ou
les reins des animaux, mais il a provoqué une augmentation de l'urée et du glucose dans les urines, ainsi qu'une baisse du
poids relatif des reins. La poudre de moules de OL a entrainé une baisse significative (20 %) du poids corporel des souris et une
augmentation de la créatinurie. Ces résultats semblent indiquer que les moules récoltées a OL présentent une plus forte toxicite
sur les souris que celles récoltées a JL, sans doute a cause d'une pollution plus forte. Au stade actuel de nos études, ces moule
devraient étre déconseillées aux consommat@ors. citer cet article: K. Moustaid et al., C. R. Biologies 328 (2005).
0 2005 Académie des sciences. Publié par Elsevier SAS. Tous droits réservés.
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Abstract

Comparative evaluation of the toxicity induced by mussels (Mytilus galloprovincialis) from two sites of the M oroccan
Atlantic coast in mice. Preliminary studies showed that seawater contains heavy metals from domestic, agricultural and indus-
trial wastes. Marine bivalves concentrate these pollutants by filtration and serve as vectors in human exposure. The objective
of this study was to determine the concentration of heavy metals; cadmium (Cd); chromium (Cr), and lead (Pb) in mussels
(Mytilus galloprovincialis) collected in two coastal sites; Jorf Lasfar (JL) (neighbouring a phosphate processing platform) and
Oualidia (OL) (a vegetable growing area) located at 120 and 190 km south of Casablanca, respectively. Another objective was
to test and compare the toxicity of these mussels on mice. The results indicated the presence of heavy metals (Cd, Cr, and Pb’
in mussels at different concentrations, depending on the collection period. Higher concentrations were obtained at JL than at
OL: for example, Cd concentrations were=8A5 to 199+ 28 versus 23 5 pg/g mussel dry weight, respectively. Cramming
with mussel powder did not increase Cd, Cr, or Pb concentration in either liver or kidneys of treated mice. The relative kid-
ney weights were reduced. Increased glucose urea was observed in animals’ urine. Treatment with mussels from OL induced
significant reduction (20%) in mice body weight, together with an increase in creatinuria. These results indicate that mussels
collected from OL are more harmful than those obtained from JL are. All these mussels should not be recommended for human
consumptionTo cite this article: K. Moustaid et al., C. R. Biologies 328 (2005).
0 2005 Académie des sciences. Publié par Elsevier SAS. Tous droits réservés.
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Abridged English version Cd, Cr, or Pb concentrations in mice liver or kidneys.
However, it increased urea and glucose in urine and

Morocco is the world leader in rock phosphate pro- reduced relative kldney Welght in all animals. Mice
duction. Industrial processing of its mines generates body weight was significantly reduce@d-20%) by
chemical wastes that are discharged directly into the mussels collected at Oualidia. This body weight reduc-
Atlantic Ocean at Jorf Lasfar (JL), 120 km south of tion was accompanied by increase creatinuria. Extrap-
Casablanca, without any treatment. In order to eval- olating these results to man could not be convincing,
uate the adverse effects of these wastes on the re-unless toxicological, and epidemiological studies are
cipient media, we collected musselytilus gallo- conducted on a large scale. However, these mussels
provincialis) from Jorf Lasfar and Oualidia (OL), lo-  should not be recommended for human consumption.
cated 70 km south from JL. Oualidia does not host
any platform of rock phosphate processing. For this
purpose, mussels samples were dried (1 g), hammer-1. Introduction
milled, mineralized in the laboratory, and completed to
20 ml. Metal concentrations were assayed on the ob-  Les activités de production industrielle générent
tained solutions. To evaluate eventual effects of mussel des déchets de diverse nature qui, déversés dans I'en-
pollutants on mammals, we used the technique of mice vironnement marin, sont susceptibles de nuire a I'éco-
cramming with mussel powder during a period of five systéme. Cette pollution des écosystémes marins est a
days. The brain, heart, liver, kidneys, and entire body mettre en relation avec la production de toxines ma-
of mice were weighed after the test. Concentrations of rines de diverses natures. Dans certaines conditions
heavy metals, Cd, Cr, and Pb, were determined in main de pollution marine, des micro-algues peuvent pro-
organs (liver and kidneys). duire des toxines qui se concentrent dans les moules,

Results indicated that metal concentrations in mus- dont la consommation engendre des intoxications chez
sels depended on the collection date. ConcentrationsI’homme[1,2]. Les toxines marines (I'acide okadaique
of Cd were higher at JL than at OL, 80-199 versus et ses dérivés) sont impliquées dans la peroxydation
23 ug/g mussel dry weight. Cramming mice with mus- lipidique et I'inhibition de la synthése d’ADN et des
sel powder obtained in either location did not increase protéineq3,4]. Des études de cytotoxicité sur des cel-
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lules intestinales humaines (Cacof2)6] ont montré moules sur des souris aprés un traitement de quelques
gue des métaux lourds, en particulier le Cd, et des jours par voie orale, en mesurant certains parametres
toxines marines ont un effet synergique dans la per- biologiques tels que I'urée, la créatinine et le glucose
oxydation lipidique et dans la modification des bases dans les urines, ainsi que le poids relatif des organes et
puriques et pyrimidiques (fdC, 8-OH-dG). Plusieurs  le gain de poids corporel pendant le traitement.
chercheurs ont déja utilisé les souris pour évaluer la
toxicité globale des extraits de moulgs8].

Au Maroc, plusieurs épisodes d’intoxication consé- o Matériel et méthodes
cutifs a la consommation de fruits de mer ont déja été
observés, en 1971 a Casablanca, Safi, Mohammédia
Rabat, etc[9], en 1975 a Casablanca, Safi et Kenitra,
en 1982 a Agadir (51 cas d'intoxication et deux déces) . ) .
[10]; plus récemment, en 1994, plusieurs intoxications Les moules entiéres avec leurs coqu_llles (JL : poids
ont entrainé 23 hospitalisations et quatre dgegs  total de chaque moule ;. 8+ 0.4 g, taille : 33 +
Les intoxications ont été le plus souvent rattachées aux 03 ¢m; OL : poids total de chaque moule 18-0,1 g,
toxines algales, avec peu d’attention accordée aux mé-taille : 5,2+ 0,3 cm) ont été préleveées a marée basse
taux lourdg1,2]. L'objectif de ce travail est d'élucider ~ Sur les deux sites (aot 2001, mars 2002, mai 2002,
I'effet de la pollution chimique sur les taux en métaux Septembre 2002, novembre 2002 et février 2003), puis
lourds (Cd, Cr, Pb) des mouleytilus galloprovin- transportées immédiatement au laboratoire dans une
cialis) issues de deux sites situés sur la cote atlantique glaciere a 4C et conservées ensuite-20°C jusqu'a
marocaine, Jorf Lasfar (JL), site potentiellement pol- Utilisation.
lué par les rejets chimiques des traitements des phos-
phates bruts, et Oualidia (OL), site situé & 70 km au 2.2. Préparation des moules
sud de JL Fig. 1), puis d'évaluer la toxicité de ces

2.1. Prélevement d’ échantillons

Les moules, décongelées, dépourvues de coquille,
lavées a I'eau bidistillée et égouttées, sont pesées, puis
séchées dans une étuve portée a®(@endant au
moins 72 h, jusqu’a obtention d'un poids constant.

Sens du courant
dominant

Tanger

Casablanca

El Jadida

Jorf Lasfar
Oualidia

2.3. Gavage des souris

Les animaux utilisés sont 35 souris Swiss males

Agadir (élevage Depré, Saint-Doulchard, France), de poids
Océan adlantique % L. moyen 30+ 3 g, réparties en sept lots de cing souris,
&?r_’? acclimatées pendant une semaine aux conditions ex-
100 km périmentales du laboratoire avant gavage. Ce dernier
—_ a été réalisé avec la poudre de moules provenant des

deux sites : JL et OL. Une suspension (solution meére,
SM) a été préparée comme suit : 300 mg de moules sé-
chées et finement broyées dans un mortier sont mis en
suspension dans 10 ml d’eau ultra pure passée a l'ultra
thurax, 2< 1 min. Des dilutions sont ensuite effectuées
au 1/2° et au J1CP. Les suspensions préparées, SM,
SM/2 et SM/10, sont ensuite administrées chacune a
un lot de souris par sonde gastrique, une fois toutes les
Fig. 1. Localisation des sites d'étude (Jorf Lasfar et Oualidia) sur la 24 h pendant cing jours. Le lot témoin a été traité dans
cote atlantique marocaine. les mémes conditions avec de I'eau ultra pure.
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2.4. Prélévementsd’ organes et d'urine 3. Résultats et discussion

Juste aprés le dernier gavage, les souris sont pla- Le dosage des métaux lourds, et plus particuliere-
cées dans des cages métaboliques pendant 24 h afifinent celui du Cd, du Pb et du Cr, a été réalise sur
de collecter 'urine sans contamination fécale. Les ani- une période de trois années (aodt 2001, mars 2002,
maux sont alors pesés et sacrifiés par décapitation. Legnai 2002, septembre 2002, novembre 2002 et fevrier
organes (coeur, rein, foie et cerveau) sont prélevés et2003) dans les poudres de moules prelevées au hasard
pesés. Les échantillons (urine et organes) sont immé-dans les deux sites, JL (site potentiellement pollué par

diatement stockés-228°C jusqu'a utilisation. les rejets chimiques des traitements des phosphates) et
OL (centre agricole important situé a 70 km au sud du
2.5. Dosage des métaux lourds site JL). Les résultats obtenusapleau } ont mon-

tré que, quelle que soit la période de prélevement, les
teneurs en Cd et en Cr ch¥iytilus galloprovincialis

sont nettement plus élevées dans le site JL que dans le
site OL, alors que pour le Pb aucune différence signi-
ficative n'a été observée.

Durant toute la période d’'étude allant d’ao(it 2001 a
février 2003 Tableau }, les concentrations en Cd ont
varié de 117 + 3,30 a 232 + 5,20 pug/g de poids sec
dans le site OL et de 80+ 15 & 1991 + 28 ug/g de
poids sec dans le site JL. Ces teneurs sont trés élevées
par rapport a celles déja obtenues auparavant dans ce
méme site (JL), qui étaient de 19,3/jggde poids sec
[14], et de 8 pgg de poids sefl5]. Cette différence

A 0,5 g de moules séchées ou a 1 g d’organes de
souris (foie, rein), on ajoute 10 ml d’acide nitrique
(HNO3) concentré Merck (Parc tertiaire de la Meinau,
Strasbourg ; qualité Suprapur) et 4 ml d’acide sulfu-
rique (HLbSOy) concentré Merck (Parc tertiaire de la
Meinau, Strasbourg; qualité Suprapur) dans un ma-
tras. Le mélange est mis au repos pendant 12 h, puis
placé dans un digesteur a micro-ondes (Maxidigest,
Prolabo, France), muni d’'un systéeme d’addition d’eau
oxygénée pour minéralisation. Le volume de chaque
minéralisat est complété a 20 ml avec de I'eau ultra

ure, puis I'échantillon est analysé par absorption ato- . ) . .
P P ysep P de concentrations pourrait s’expliquer, soit par I'aug-

mique[11,12} Un essai & blanc sans moule est traité mentation de la contamination industrielle survenue au
puis analysé dans les mémes conditions, avec un spec-

R ) : : . . cours de ces derniéres années, soit par la procédure de
trométre d’absorption atomique électrothermique Va-

rian A 300 équipé d’'un systéme de correction Zeeman. mlnerahsatlon_ uuhsee\par Chatik et {515] quine de.-
truit pas aussi complétement les matiéres organiques

que notre méthode et qui sous-estime donc trés large-

ment les concentrations en métqag].

. L . En revanche, les concentrations en Pb dans les
Différents dosages ont éte realisés dans les urinesygyjes restent stationnaires pendant toute la période

des souris : créatinine par le kit Merck (Merckotest y&t,de (ao(it 2001 & février 2003 ; vdiableau ) et,

1.03385.0001), glucose par le kit Merck (Granutest q,e| que soit le site de prélévement, elles varient de

100-12198), urée par le kit BioMérieux (Uréa-Kit  2401305+0.1 ug/g de poids sec pour le site OL

S 180) et protéines par la méthode de_ Bra}di[al(ﬁj. etde 025+0,03 4 Q75+ 0,02 pg/g de poids sec pour

La détermination de ces parametres biochimiques n'a |e sjte JL. Elles restent faibles par rapport a celles déja

pu étre réalisée dans le plasma, car les volumes plas-ghtenues dans des moules prélevées en France, & Arca-

2.6. Dosages biochimiques

matiques sont trop faibles. chon[5]. Nous nous sommes également intéressés au
o dosage du chrome, connu, comme le cadmium, pour
2.7. Satistiques ses effets cancérogends,17] D'une maniere géné-

rale nous avons observé des teneurs en chrome plus
Les résultats sont présentés sous forme de moyen-importantes dans le site JL que dans le site @4-(
nes+ SEM (erreur standard sur la moyenne) et ana- bleau ). Ces concentrations varient de8g + 0,50
lysés pour les différences significatives en utilisant un a 10+ 0,31 pg/g de poids sec pour le site OL et de
test non paramétrique, Wilcoxon Rank Sum Test pour 8,75+ 0,65 a 1875+ 4,24 ug/g de poids sec pour
p < 0,005. le site JL. C'est a nouveau le site JL qui présente les
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Tableau 1
Concentration en métaux lourds dans les moules

Période de préléevement Cd Pb Cr
(OoL) L) (OL) L) (oL) L)

Aolt 2001 188+ 3,80 1097+20,00 04+0,1 0,42+0,21 6,87+0,50 875+0,65
Mars 2002 22+5,20 80+ 15,00 05+0,1 0,75+0,02 75+0,21 169+5,62
Mai 2002 177+3,90 1991+28,00 05+0,2 0,37+0,11 10+0,31 1875+4,24
Septembre 2002 11+3,30 1286+27,70 02+0,1 0,47+0,11 - -
Novembre 2002 16+3,82 1337+£3272 03+0,1 0,39+0,3 - -
Février 2003 15+2,53 1475+2211 03+0,1 0,25+0,03 75+1,25 1625+4,25

Les normes OMS sont pour le Cd de 1 pug de Cd/g de poids frais, soit 5,5 pg de Cd/g de poids sec. Les concentrations en métaux lourds
(cadmium (Cd), plomb (Pb) et chrome (Cr)) ont été déterminées par absorption atomique sur une période allant de 2001 a 2003. Les résultats
montrés dans ce tableau représentent les valeurs moyennes des concentrations en microgramme de chaque métal par gramme de moules séch
+ SEM provenant des deux sites Oualidia (OL) et Jorf Lasfar (JL). Les conditions expérimentales sont décrites Marésild 8 méthodes.

concentrations en chrome les plus élevées. Le chromea des métaux tels que le Cd induisant la synthese
peut aussi provenir des eaux de lavage des phosphatesles métallothionéines (protéines fortement soufrées de
ou de l'activité des tanneurs qui viennent laver les faible poids moléculaire) qui ont une forte affinité pour
peaux dans I'océan. ces métaux, le complexe avec le Cd peut se former.

Les concentrations en Cd et en Cr sont plus élevéesCette fixation joue un role de détoxication jusqu’a ce
dans le site JL que dans le site OL. La concentration que les capacités des organes a synthétiser cette pro-
est environ deux fois plus importante pour le Cr et de 3 téine soient dépassées. Les métaux vont alors s’accu-
a 11 fois plus pour le Cd. Ces concentrations sont net- muler et entrainer des lésions dans les organes. Il se
tement supérieures a celles décrites dans la littératurepourrait que cela soit le cas ici. Une expérience sur
[18,19] une plus longue période permettra de connaitre la réa-

Cette accumulation en métaux lourds dans les lité de cet effet in vivo. Il est cependant intéressant
moules indique qu'il y a pollution du site JL par les de voir que les urines contenaient des concentrations
rejets des déchets des minerais de phosphate dans lesignificativement plus élevées chez les souris traitées
eaux marines, surtout en ce qui concerne le Cd, qui esten comparaison avec les témoins recevant I'eau ul-
un sous-produit des minerais de phosphates. tra pure, indiquant une élimination accrue sans doute

Compte tenu des concentrations élevées en métauxa cause des métallothionéines (résultats non illustrés)
et surtout celles en Cd dans les moules et du fait de la[20-24]

biodisponibilité du Cd chez les humains, qui est esti- Le fait que la concentration en métaux n’'a pas aug-
mée a 5 ou 6% de la dose administf2@] et tenant menté dans les organes pourrait aussi étre di a la
compte des effets néfastes des métaux lo[Bd514, guantité faible de moules administrée (1,5-15/ihg

19], nous avons décidé d’étudier I'effet de ces mé- ainsi qu’ala durée de gavage relativement courte (cing
taux combinés in vivo. Ainsi, nous avons administré jours).
a des souris différentes quantités de poudre de moules L'effet induit par I'ingestion des moules issues des
provenant des deux sites d'étude, pendant cing joursdeux sites étudiés sur les poids corporels des souris
consécultifs. Les animaux ont ensuite été sacrifiés et lespar rapport a des témoins est présenté siida 2
métaux (Cd, Cr et Pb) dosés dans le foie et les reins. D’une maniéere générale, les moules issues du site OL
Aucune variation significative des concentrations ont provoqué une nette diminution du poids corporel
des métaux n'a été observée dans le foie et les reinsdes souris étudiées. Cette diminution est plus accen-
des animaux en fonction de la quantité de poudre tuée pour les doses de 7,5 et 15 mg de moules par
de moules administréeTdébleau 2. Les doses jour-  jour, (127+2,6 % et 20t 3,7 %, respectivement). De
naliéres consécutives durant les cing jours de gavageméme, le poids relatif moyen des reins a baissé chez
n'ont pas suffi a augmenter la concentration tissulaire les souris gavées avec la poudre de moules issue des
dans le foie et les reins. Ceci n'est pas complétement deux sites, de 20 a 41 % pour les moules de JL et de
surprenant. En effet, lors des premiéres expositions 27 a 39 % pour les moules d’'Od#bleau 3, alors que
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Tableau 2
Concentration de métaux lourds dans le foie et les reins des souris
Métal Quantité de métal dansla  pg de métal/g de foie frais ug de métal/g de rein frais

poudrd?) (ug)

oL JL oL JL oL JL
Cd 0 0 Q95 095 115 115

0,17 150 106 078 115 097

0,86 7,50 102 098 105 105

1,73 15 110 118 102 120
Moyenne+ écart type 106+ 0,04 098+ 0,20 107+0,07 107+0,12
Pb 0 0 117 117 087 087

0,004 Q004 106 086 0,92 081

0,019 Q019 109 095 105 070

0,038 Q038 Q95 082 0,62 071
Moyenne+ écart type 103+ 0,07 088+ 0,07 086+0,23 074+ 0,06
Cr 0 0 Q67 067 073 073

0,075 Q143 Q85 070 081 081

0,38 0713 Q64 095 090 090

0,78 1425 Q78 082 072 052
Moyenne+ écart type 076+0,11 082+0,13 081+0,09 074+0,20

Différents lots de souris ont été gavées avec différentes concentrations de poudre de moules (trois doses par site) et un lot témoin qui a regu
I'eau ultra pure. Pour chaque lot, le dosage des métaux a été effectué dans le foie et les reins.
¢ calculée a partir de la quantité totale de poudre ingérée.

OOualidia

35 200 - o
25 OOQualidia
O Jorf Lasfar
@ Jorf Lasfar
* *
28 - "
en
g £ *
‘é’ 21 A \5
-]
2 = 100
3] S
il g
o g
@ 14 5
E b
2
7 9 £
o
0 0 T T
0 1,5 7,5 15 L5 7.5 15

. . uantité de gavage en mg
quantité de gavage en mg/jour < v

Fig. 2. Effet de I'ingestion des moules sur le poids corporel des sou- Fig. 3. Effet de I'ingestion de moules sur le taux de créatinine uri-
ris. Les souris ont regu par une sonde gastrique 1,5, 7,5 et 15 mg denaire. La poudre de moules a été administrée pendant cing jours
poudre de moules séchées en suspension dans I'eau, tandis que lesuccessifs a des souris, a différentes concentrations par rapport au
témoins ont recu de I'eau ultra pure, comme décrit dansN&@- témoin traité avec de 'eau ultra pure. Les barres d’erreur correspon-
riel et méthodes. Les barres d'erreur correspondent & la SEM (erreur  dent & la SEM (erreur standard sur la moyenh&ignificativement
standard sur la moyenné)Significativement différent 4 = 0,005. différent ap = 0,005.
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Tableau 3

Influence de I'administration des moules sur le poids relatif des organes

Quantité de poudre de moules 0 15 7,5 15

administrée par jour (en mg) Controle  (OL) (L) (oL) L) (oL) (L)
Poids relatif du foig%o)

par rapport au contrdle 100 872 105+ 34 88+12 92+12 85+ 35 85+12
Poids relatif du coeu®o)

par rapport au contrdle 100 11611 108+ 16 119+ 16 123+ 15 122422 118+ 16
Poids relatif des reingo)

par rapport au contrble 100 @624 69+ 10 61+13 80+ 18 73+15 58 8+ 12
Poids relatif du cervea(?o)

par rapport au controle 100 966 94+ 10 92+13 96+ 20 875+13 924+10

Les souris ont été gavées, puis les organes ont été prélevés comme déja décrit daagiiel8et méthodes; les poids moyens des différents
organes sont calculées en % par rapport au contrdle ayant recu de I'eau ultra pure.

Tableau 4
Effet de I'ingestion de moules par des souris sur certains parameétres biochimiques urinaires
Créatinurie (gl) Protéinurie (gl) Uréurie (g/l) Glucosurie (g)
Site (oL) JL) (oL) JL) (OL) L) (OL) L)

Contréle 062+0,21 062+0,21 293+0,26 293+ 0,26 022+0,03 022+0,03 015+0,01 015+0,01
SM/10 Q34+0,07 029+0,13 285+0,13 330+0,12 049+0,15 079+0,13 032+0,13 032+0,06
SM/2 069+0,2 0,44+ 0,07 307+0,35 381+0,30 069+ 0,02 032+0,13 037+0,03 024+0,02
SM 0,90+0,11 06+0,2 3,80+ 0,46 398+0,61 066+0,13 042+0,14 024+0,16 024+0,01

La créatinine, I'urée et la glycémie ont été déterminés par kit et la teneur en protéines par la méthode de Bradford comme dddsitédahs §
et méthodes. Les valeurs indiquées représentent les moyean8&M.

les poids relatifs des autres organes (foie, cceur et cer-augmente fortement pour la dose 1,5 mg de moules ad-
veau) ne varient pas de maniére significative. Il pour- ministrées par jour et moins fortement pour les doses
rait s'agir d’'une atrophie sélective des reins. Cela de- 7,5 et 15 mg.
vrait correspondre a une néphropathie en cours d’évo-  Les résultats du dosage de la créatinurie montrent
lution. Le Cd est connu pour induire I'apoptose, ceci que les teneurs totales en créatinine augmentent en
pourrait expliquer la réduction rapide du poids des fonction de la quantité de poudre de moules d’'OL ad-
reins. Mais comme le rein a des capacités a compen-ministrée. En revanche, avec les moules du site JL, on
ser la fonction rénale, une évaluation plus précise de note une variation moins importante du taux de créa-
celle-ci est nécessaire pour mettre en évidence la né-tinine urinaire chez les souris traitées avec les faibles
phrotoxicité. De méme, un traitement plus long aurait quantités de moule§ébleau 4 (Fig. 3).
sans doute montré des lésions plus nettes, voire 'ac-  Nos résultats ont montré que la créatinurie moyenne
cumulation des métaux dans les tissus étuie4] des souris gavées est comprise entre 0,69 et ;B0 g
Les résultats btenus dans ces études semblent étrel’'urine pour les doses 7,5 et 15 mg de poudre de
a I'opposé de nos prédictions, vu la proximité du site moules administrée contre 0,62l @’urine pour le té-
JL de l'origine de la pollution chimique par le Cd et moin. Sachant que la créatinine résulte du métabolite
I'éloignement du site OL des rejets de déchets de trai- de substance azotée non protéique au cours du mé-
tement des phosphates. tabolisme musculairg25], ces résultats concordent
L'augmentation de l'urée de 249, 345 et 330% par avec ceux observés dans I'évolution du poids corporel
rapport au témoin pour les lots de souris traitées res- des souris traitées. L'explication la plus probable est
pectivement avec 1,5, 7,5 et 15 mg par jour de poudre I'existence d’une protéolyse provoquée par I'ingestion
de moules pendant cing jours peut s’expliquer par des moules toxiques. Une telle situation provoquerait
I'apport inhabituel de protéines métabolisées en urée. une libération d’acides aminés libres (arginine et gly-
Si la teneur en urée ne varie pas en fonction de la cocolle), transformés en créatine puis en créatinine,
dose chez les souris gavées avec les moules de JL, ellgui est éliminée dans les urings].
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L'analyse des résultats du dosage des protéines uri-4. Conclusion

naires ableau 4 a montré une augmentation globale L sl b q .
des teneurs totales en protéines urinaires des souris _ -€S resultats obtenus montrent des concentrations

gavées par les moules issues des deux sites. Cette aug‘léres €levées en Cd dans les moules du site JL par rap-

mertaton varie .4 30% par appontau témainpour DL C2eS dues danseueratre Les concer
les souris gavées avec les moules OL et de 30 & 36 % P 9

o ; . ternationale§27]. Le dosage des métaux lourds (Cd,
par rapport au témoin pour les souris gavées avec les . . ) o
iy . Cr et Pb) dans le foie et les reins des souris traitées
moules de JL avec des quantités respectives de 7,5 et . .
15m avec les moules issues des deux sites ne montre pas
Legao aae du alucose urinaire a montré une a d’accumulation de métaux, malgré les concentrations
'0Sage du glucose urinal ) u U9- glevées en Cd dans les moules du site JL. Chez les sou-
mentation significative de la glucosurie par rapport au

s moin chez | - o | los i ris gavées avec les moules du site OL, on observe une
témoin chez les souris traitées par les moules ISsUesy,isqe significative du poids corporel ainsi qu'une aug-

des deux sites, et ceci pour toutes les doses adminis-enation de créatinurie en relation avec la quantité de
trées. Cette gluc_:osurle ne semble pas étre proporthn—poudre de moules par gavage. En revanche, chez les
nelle a la quantite de moules administrée aux souris. gqris gavées avec les moules du site JL, on n‘observe
Elle varie de 135 & 326 % et de 120 & 230 % par rap- gycune variation significative, ni dans le poids corpo-
port au témoin pour les souris gavées respectivemente| nj dans le taux de créatinine. L'augmentation des
par les moules d’OL et de JL. Cette augmentation de concentrations en glucose, en urée et en protéines a été
glucosurie pourrait s’expliquer par une atteinte rénale gbservée dans les urines de toutes les souris gavées par
tubulaire. les moules issues des deux sites. Le déréglement des
Les souris traitées avec les moules du site OL ont paramétres biochimiques dans les urines pourrait s’ex-
présenté une pilo-érection (signe d’intoxication), leur pliquer par une atteinte rénale, méme en 'absence de
sang avait une couleur brune et coagulait rapidement concentrations élevées en métaux néphrotoxiques dans
par rapport aux témoins et aux souris gavées avecles organismes a cause de la durée bréve (cinq jours)
les moules de JL. Ces réactions sont totalement dif- du traitement.
férentes de celles observées chez des souris soumises Les résultats obtenus nous poussent a émettre I'hy-
alaction de toxines de type P$P8]. Ceci laisse sup-  pothese que la consommation de ces moules peut en-
poser la présence de toxines de nature différente dandrainer une toxicité chez le consommateur. Cependant,
les moules issues du site OL et, éventuellement, de I'extrapolation & 'homme des résultats de ces études
substances pouvant altérer 'hémoglobine, telles que ne peut étre effectuée que si des investigations épidé-
les substances méthémoglobinisantes. Des études plughiologiques a grande echelle et sur une longue période
poussées sont en cours pour, d’une part, isoler, iden-Sont réalisées.
tifier et caractériser cette ou ces toxines marines et,
d’'autre part étudier, les effets du traitement sur des rats Remer ciements

pendant des périodes plus longues avec des quantités ) _ )
de moules plus importantes. Ce travail a été realisé dans le cadre d’une action

Nos résultats ont montré des teneurs dans le siteintégrée franco-marocaine 210/SVS/99 et a béneficie
JL en métaux lourds (Cd, Pb et Cr) trés élevées pardu soutien financier de I'’Académie nationale de mé-
decine (prix E.-Taub 2001 au Prof. E.E. Creppy) et
de 'Agence universitaire de la francophonie. Nous
remercions les Drs D. Sanchez, T.A. Mobio et M. Der-
kaoui pour leur aide.

rapport a celles décrites dans la littérature ou a celles
d’'OL. Les actions combinées de ceux-ci en particulier
la cytotoxicité, la peroxydation lipidique peuvent ex-
pliquer en partie les effets toxiques observés.

Il est probable qu'il y avait dans les deux sites,
en plus des métaux toxiques, des toxines organiques
autres que les toxines marines ; leurs proportions rela-
tives n'ont pas éte determinées, mais il semble que le 1) 1. vasumoto, M. Murata, Y. Oshima, G.K. Matsumoto, J. Clar-
site OL est plus pollué que le site JL. dy, Diarrhetic shellfish toxin poisoning, in: E.P. Regelis (Ed.),

Références



K. Moustaid et al. / C. R. Biologies 328 (2005) 281-289

Seafood toxins, in: ACS Symp. Ser., vol. 262, 1984, pp. 207—
214.

[2] J.L.C. Wright, R.K. Boyd, A.S.W. Defreitas, Identification of
domoic acid, a neuroexitatory amino acid in toxic mussels from
eastern PEI, Can. J. Chem. 67 (1989) 481-485.

[3] W.G. Matias, A. Traoré, M. Bonini, E.E. Creppy, Oxygen reac-
tive radical production in cell culture by okadaic acid and thier
implication in protein synthesis inhibition, Hum. Exp. Toxi-
col. 18 (1999) 634-639.

[4] A. Traoré, |. Baudrimont, S. Ambaliou, S.D. Dano, E.E.
Creppy, DNA breaks and cell cycle arrest induced by okadaic
acid in Caco-2 cells, a human colonic epithelial cell line, Arch.
Toxicol. 75 (2001) 110-117.

[5] A. Traoré, M. Bonini, S.D. Dano, E.E. Creppy, Syneristic ef-
fects of some metals contaminating mussels on the cytotoxicity
of the marine toxin okadaic acid, Arch. Toxicol. 73 (1999)
289-295.

[6] A. Traoré, S. Ruiz, I. Baudrimont, A. Sanni, S.D. Dano, P.H.
Guarigues, J.F. Narbone, E.E. Creppy, Combined effects of
okadaic acid and cadmium on lipid peroxidation and DNA
bases modifications (m5 dC and 8-(OH)-dG) in Caco-2 cells,
Arch. Toxicol. 74 (2000) 79-84.

[7] H. Taleb, P.V. Vale, M. Blaghen, Spatial and temporal evolution
of PSP toxins along the Atlantic shore of Morocco, Toxicon 41
(2003) 199-205.

[8] F. Tagmouiti, D. Akalay, M. Blaghen, M. Talbi, S. Motaouakil,
A. Mikou, K. Fellat-Zarrouck, L. Drissi, Intoxications alimen-

taires mortelles par les moules au Maroc, Cah. Rech. 2 (2000)

37-49.
[9] A. Tber, Intoxication biologique : Cas de mytilotoxine (phéno-
méne des eaux rouges), Magh. Vétér. 2 (1983) 15-19.

[10] E.H. Bourhili, Intoxication alimentaire par les moules (51 cas,
épidémie d’Agadir), octobre et novembre 1982, thé$e38,
faculté de médecine et de pharmacie, Rabat, 1984, 84 p.

[11] R. Anane, M. Bonini, J.M. Grafeille, E.E. Creppy, Bioaccumu-
lation of water soluble aluminium chloride in the hippocampus
after transdermal uptake in mice, Arch. Toxicol. 69 (1995)
568-571.

[12] O.C. Vaidya, R.T.T. Rantala, A comparative study of analytical
methods determination of heavy metal in musgklgtilis edu-
lis) from eastern Canada, Int. J. Environ. Anal. Chem. 63 (3)
(1996) 179-185.

[13] M.M. Bradford, A rapid and sensitive method for the quantifi-
cation of microgram quantities of protein utilizing the principle
of protein-dye binding, Anal. Biochem. 72 (1976) 248-254.

[14] A. Kaimoussi, A. Chafik, A. Mouzdahir, S. Bakkas, The im-
pact of industrial pollution on the Jorf Lasfar coastal zone

289

(Morroco, Atlantic Ocean): the mussel as an indicator of me-
tal contamination, C. R. Acad. Sci. Paris, Ser. Il 333 (2001)
337-341.

[15] A. Chafik, M. Cheggour, D. Cossa, M. Sifeddine, Quality of
Moroccan Atlantic coastal waters: water monitoring and mus-
sel watching, Aquat. Liv. Res. 14 (4) (2001) 239-249.

[16] IARC, Chromium, Nickel, and Welding, Monographs on the
Evaluation of the Carcinogenic Risks to Humans, vol. 49, Inter-
national Agency for Research on Cancer, Lyon, France, 1990,
pp. 49-256.

[17] IARC, Overall evaluations of carcenogenecity to humans,
IARC Monogr., Lyon 1 (1999) 1-73.

[18] A. Darwin, Distribution of heavy metals in Elcho Island, Nor-
thern Territory, Australia, Sci. Total Environ. 119 (1992) 19—
27.

[19] V. Besada, J. Fumega, A. Vamonde, Temporal trends of Cd,
Cu, Hg, Pb and Zn in musselsigtilis galloprovincialis) from
the Spanish North-Atlantic coast 1991-1999, Sci. Total Envi-
ron. 288 (2002) 239-253.

[20] G.F. Norberg, R. Goyer, M. Norberg, Comparative toxicity
of cadmium metallothionein and cadmium chloride on mouse
kedney, Arch. Pathol. 99 (1975) 192-197.

[21] T. Kawada, Indicators of renal effects of exposure to cadmium:
N-acetyl 3-D-glucosaminidase and others, J. Occup. Med. 17
(1998) 69-73.

[22] C.D. Klaassen, Heavy metal and heavy-metal antagonists, in:
A.G. Gilman, T.W. Rall, A.S. Nies, P. Taylor (Eds.), Goodman
and Gilman'’s the Pharmacological Basis of Therapeutics, Per-
gamon Press, New York, 1990, pp. 1592-1614.

[23] R.R. Lauwerys, A.M. Bernard, H.A. Roels, Cadmium: Ex-
posure markers as predictors of nephrotoxic effects, Clin.
Chem. 40 (1994) 1391-1394.

[24] IARC, Cadmium, Mercury, Beryllium and the Glass Industry,
Monographs on the Evaluation of the Carcinogenic Risks to
Humans, vol. 58, International Agency for Research on Can-
cer, Lyon, France, 1994.

[25] L.G. Whitby, |.W. Percy-Robb, A.F. Smith, Lecture Notes on
Clinical Chemistry, third ed., Blackwell Scientific Publica-
tions, Oxford, London, Edinburgh, 1984.

[26] J.J. Kaneko, Clinical Biochemistry of Domestic Animals,
fourth ed., Academic Press, New York, 1989.

[27] WHO, Evaluation of certain food additives and contaminants,
Thirty-third Meeting of the Joint FAO/WHO Expert Commit-
tee on Food Additives (Technical series 776: 28-37), World
Health Organisation, Geneva, 1989.



	Évaluation comparée de la toxicité des moules (Mytilus galloprovincialis) de deux sites du littoral atlantique marocain  sur des souris
	Abridged English version
	Introduction
	Matériel et méthodes
	Prélèvement d'échantillons
	Préparation des moules
	Gavage des souris
	Prélèvements d'organes et d'urine
	Dosage des métaux lourds
	Dosages biochimiques
	Statistiques

	Résultats et discussion
	Conclusion
	Remerciements
	Références


