Pharmakologie und Toxikologie des Fluors
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Zusammenfassung

Die Beschrinkung der Héufigkeit der
Zuckeraufnahme und gute Mundhygiene
sind urséchliche Vorbeugungsmafinahmen
gegen Zahnkaries, sie setzen. aber jahr-
zehntedauernde Umerziehung zu indivi-
ducllem Bemiihen voraus. Dagegen sind
prophylaktische Fluorzufuhren (1 mg pro
Tag pro Person) iiber cine zentrale Trink-
wasserversorgung oder iiber ein zentral
hergestelltes Speisekochsalz eine sofort
wirksame PréventivmaBnahme von groBer
Breitenwirkung, die Karieshemmungen zwi-
schen 30 und 609, erwarten liBt. Die
lebenslange Verabreichung der kleinen
kariesprophylaktischen Fluordosen kann
man als gefahrlos fiir den menschlichen
Organismus bezeichnen. Jahrzehntelange
systematische Forschung und klinisch-
epidemiologische Beobachtungen, deren
Ergebnisse in gedréngter Form dargestellt
sind, haben die Kariesprophylaxe mit Fluor
zu einer hervorragend fundierten Priven-
tivinaBnahme werden lassen.

Résumé

La réduction de la consommation de sucre
et une bonne hygiéne bucecale sont des
mesures causales prévenant la carie den-
taire mais qui supposent une véritable
«rééducation» de l'individu. Par contre,
Padministration de fluor (1 mg par jour et
par personne) dans I'eau potable ou dans
le sel de cuisine représente une mesure
prophylactique a effet immédiat et tres
étendu, permettant d’obtenir une réduc-
tion de la carie de 30-609,. L’ingestion de
ces petites doses de fluor, méme durant
toute la vie, est sans danger pour l'orga-
nisme humain. Les recherches systéma-
tiques et les observations cliniques et
épidémiologiques effectuées durant de nom-
breuses années, et dont les résultats sont
représentés en abrégé, ont permis d’assurer
au fluor une place prépondérante dans la
prévention de la carie dentaire.

Seit dem April des Jahres 1963 wird im Kanton Ziirich zur Verwendung im
Haushalt generell ein Kochsalz verkauft, das auler Jod noch 200 mg Natrium-
fluorid je Kilogrammpaket enthélt. Zur Vorbeugung gegen die erschreckend im
Zunehmen begriffene Zahnkaries hat der Ziircher Regierungsrat [1]—nach ein-
gehender Priifung [2,3] durch Sanitéitsrat und Fachausschiisse — fiir diese Maf3-
nahme entschieden.

Im verborgenen und auch in aller Offenheit machen sich gegen eine solche
Moglichkeit der Kariesvorbeugung Widerstdnde bemerkbar, wie frither schon
gegen shnliche Mafinahmen: in den zwanziger und dreifliger Jahren gegen die Jo-

1 Aus der Kariesforschungsstation (Vorstand: Prof. Dr. med. H. R. Mihlemann) des Zahn-
arztlichen Instituts der Universitét Ziirich.
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dierung des Kochsalzes zur Kropfprophylaxe, und erst kiirzlich gegen die Fluor-
anreicherung des Trinkwassers in Basel, begonnen im Frithjahr 1962. In Inse-
raten [4] wird vor der Kochsalzfluoridierung als vor einem « chemischen Experi-
ment — sogar mit Kindern, Kranken und Greisen!» gewarnt. «Fluor ist ein
gefdhrliches Gift » heil}t es weiter in dem Inseratentext, und es wird auch nicht
mit Vorwiirfen gegen die verantwortlichen Stellen gespart.

Wir diirfen den tibervorsichtigen Fluorgegnern sicher nichts als die lauter-
sten Absichten unterstellen, und es wire toricht, ihre Polemik mit Gegen-
polemik zu beantworten. Wie schon Emil Abderhalden in #ihnlichem Zusammen-
hang festgestellt hat, gibt es «nur einen Weg, Irrtimer zu bekdmpfen, und das
ist Verbreitung von entsprechendem Wissen» [5].

Ohnehin haben nicht nur die wenigen Gegner der Kariesprophylaxe mit
Fluor, sondern auch die aufgeschlossene breite Offentlichkeit ein Recht auf
sachliche Information. Wir wollen daher mit Hilfe mdglichst vieler Tatsachen,
und immer unter Berticksichtigung beider Aspekte, Nutzen und moglicher
Schaden, die folgenden drei Fragen ertrtern:

I. In welcher Form kommen Fluoride vor, und wie steht der Mensch zu diesen
Stoffen in Beziehung?
III. Wie weit sind Fluorgaben als VorbeugungsmafBnahme gegen Karies sinn-
voll und gerechtfertigt?
I1T. Miissen dabei Uberdosierungen und schidliche Nebenwirkungen auf den
Organismus befiirchtet werden?

I. Fluor ist ein auBergewOhnlich stark reaktionsfihiges Element, stérker
noch als seine Geschwisterelemente in der gleichen Gruppe des periodischen
Systems, die Halogene Chlor, Brom und Jod. Fluor kommt wegen seiner Reak-
tionsfahigkeit in der Natur nie frei, sondern immer nur in Verbindungen mit
anderen Elementen, als Fluorid, vor. Sein Anteil an der Erdkruste betrigt etwa
0,089%,, und damit steht es in der Hiaufigkeit seines Vorkommens unter den
tiber 100 heute bekannten Elementen an 17. Stelle.

Das wichtigste Fluormineral ist Fluflspat, chemisch Calciumfluorid. Vom
Flullspat hat das Fluor seinen Namen. Er kommt vom lateinischen fluo = ich
fliee, weil Flulispat schon im Mittelalter als Flulmittel beim Schmelzen von
Erzen verwendet wurde. Reiner FluBspat ist farblos und glinzt wie Glas. Erist
gut durchlassig fiir infrarotes und ultraviolettes Licht und wird daher zu Lin-
sen fiir die optischen Systeme hochwertiger Mikroskope und astronomischer
Fernrohre verwendet. FluBspat oder Calciumfluorid enthalt fast 509, Fluor, ist
aber fast ganz unléslich und auch weitgehend ungiftig. Pulverisierter FluBBspat
fand friither als Antiseptikum Verwendung. Fluor ist auch noch in anderen
Mineralien enthalten: zu iiber 509, im Kryolith, Natrium-Aluminiumfluorid,
und zu 2-49, im Apatit, einer besonderen kristallinen Form von Calciumphos-
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phat. In diesem Mineral kénnen Hydroxylgruppen (—OH) durch Fluorid oder
andere Anionen ersetzt sein, und man spricht je nachdem von Hydroxylapatit
3 Ca, (PO,), - Ca{OH), oder in unserem Fall von Fluorapatit 3 Ca, (PO,), - Cal,.
Fluor wird in nicht unbetrichtlichen Konzentrationen auch im Erdboden
gefunden, besonders bei vulkanischem Ursprung. Spuren von Fluor sind da-
her in fast allen Pflanzen enthalten, die wir als Nahrung aufnehmen. Fluor
ist immer auch — in sehr kleinen Konzentrationen und in geldster, ionisierter
Form — ein Bestandteil des Wassers der Quellen, Flisse und Meere. Das Meer-
wasser ist der urspriingliche Lebensraum aller hoheren Tiere. Und ein recht
getreues Abbild der Tonenzusammensetzung des Urlebenselements Meerwasser
ist, sozusagen als entwicklungsgeschichtliches Erbe tiber die Jahrmillionen,
noch heute die Korperflissigkeit mit den entsprechenden Ionenverhiltnissen
[6-8]. In folgerichtiger Weiterfithrung dieser Hypothesen von Gustav von Bunge
und 4. B. Macallum kénnte man auf Grund des Fluorgehalts der Meere von
etwa | Milligramm im Liter auch das Fluor als ein in die biologischen Vorginge
naturnotwendig eingeordnetes Element auffassen. Wie sich im Fisch, vor allem
in den Griten, Fluor anreichert, geschieht das Entsprechende bei Landtieren
und im menschlichen Organismus. Bei allen Wirbeltieren findet man einen
niedrigen, aber konstanten Gehalt von Fluor in den Kérperfliissigkeiten, und
einen hohen Fluorgehalt in den aus Apatit aufgebauten Hartsubstanzen, den
Knochen und Zahnen. Man weill noch nicht sicher, ob das Fluor als ein essen-
tielles, unbedingt lebensnotwendiges Spurenelement angesehen werden mufl.
Sicher ist nur, daf§ Fluor in unserem Lebensraum in Spuren wenigstens prak-
tisch tiberall verbreitet ist, so dafl man ihm nicht ausweichen kann. Noch ist
es nicht gelungen, im Laboratorium biclogische Versuchsverhéltnisse herzu-
stellen, die absolut fluorfrei wiren. Wiirde man eine absolut fluorfreie Diéit ver-
fiittern, so giibe das Muttertier aus dem groBen Fluorreservoir in ihrem Skelett
diese Ionen an die Jungen ab. Aus diesem Grunde hat man noch nicht experi-
mentell nachpriifen kénnen, ob Leben ohne Fluor méglich ist. Untersuchungen
im Reagenzglas bieten aber Anhaltspunkte fir die Vermutung, als ob eine
Synthese und auch Biosynthese des Apatits, der Knochensalze, bei normalen
Bedingungen ohne Spuren von Fluor nicht moglich seinkénnte [9, 10]. Vielleicht
wire die Entwicklung des Lebens ohne Fluor als Katalysator der Verkalkung
auf der Stufe von Mollusken und Schalentieren stehengeblieben.

Ich habe bis hierher ein sehr friedliches Bild der Rolle des Fluors entworfen,
das sich offenbar ganz harmonisch in die Weltordnung einfiigt. Woher kommt
dann aber das Odium der (efihrlichkeit, der Giftigkeit, das dem Klang des
Namens «Fluor»y anhaftet? Nun, dieser schlechte Ruf riithrt vom Fortschritt
der Technik und des forschenden Verstandes, der nicht geruht hatte, bis — wie
im Mirchen der Geist aus der Flasche — das Fluor aus seinen Verbindungen
entfesselt war. UbergieBt man den harmlosen FluBspat mit konzentrierter
Saure, so entwickeln sich giftige Dampfe von Fluorwasserstoffsiure, die in
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konzentrierter Form Haut bis auf den Knochen verdtzen und sogar Glas an-
greifen kénnen.

Fluor in elementarer Form, ein gelblich-griines, stechend riechendes Gas,
bekommen selbst Chemiker hochst selten zu sehen, denn es ist unter allen Kle-
menten dasjenige, das am schnellsten und am heftigsten mit anderen Stoffen
reagiert. Nichts illustriert diese Aggressivitat besser als die Tatsache, dafy Fluor
sogar mit den chemisch stets fiir unnahbar gehaltenen Edelgasen stabile Salze
bilden kann. Diese sensationelle, erst im letzten Jahr gelungene Entdeckung
wurde anfangs von der Fachwelt mit grofiter Zuriickhaltung aufgenommen,
steht doch in jedem Chemiebuch der Lehrsatz, dall die KEdelgase mit keinem
anderen Element Verbindungen eingehen. Wahrend fast alle chemischen Reak-
tionen bei grofer Kilte langsam ablaufen, reagiert Fluor mit Wasserstoff schon
bei —2538°, also in der Nahe des absoluten Nullpunktes. Wasserstoff ist lingst
fliissig, Fluor, normalerweise ein Gas, liegt bei dieser tiefen Temperatur sogar
bereits im festen Aggregatzustand vor — aber dennoch reagiert dieses Gemisch.
Und es reagiert nicht geméchlich, sondern es explodiert mit grofler Heftigkeit.

Es ist demnach kein Wunder, wenn sogar gefahrgewohnte Chemiker vor
diesem aggressiven Element den gréBten Respekt haben, und man versteht
erst recht die dngstliche Scheu des Laien. Im Zweiten Weltkrieg spielte das
Fluor bei der Herstellung der Uraniumatombomben eine grofle Rolle. Neuer-
dings werden die explosiven (Gemische aus Fluor und Wasserstoff sogar als
Raketentreibstoff verwendet.

Aus diesem kleinen Exkurs in die Technologie des Fluors sieht man, da(
Vorsicht im Umgang mit einem solchen Proteuselement angebracht ist. In
konzentrierter, freier, aktiver Form st Fluor ein aggressives Gift. Aber «alle ding
sind gift und nichts on gift, alein die dosis macht das ein ding kein gift ist»,
schreibt Paracelsus in einer seiner Verteidigungsschriften [11]. Auch von Fluor-
salzen gibt es Dosierungen, die man nicht nur als ungefahrlich, sondern sogar
als physiologisch bezeichnen kann.

TI. Mit der Nahrung nimmt der Mensch téglich zwischen einem fiinftel und
einem halben Milligramm Fluorid auf [12, 13], und ein sehr kleines Quantum
kommt aus dem Trinkwasser, das fast {iberall fluorarm ist. Nimmt in einer
Stadt mit zufilligerweise hoherem Fluorgehalt im Trinkwasser ein Mensch tig-
lich 114 statt nur ein halbes Milligramm Fluor auf, wie das in Sembrancher im
Wallis und in vielen amerikanischen Stidten der Fall ist, so wird dadurch der
Kariesbefall bedeutend gehemmt. Dieser Zusammenhang ist seit den dreiliger
Jahren bekannt und ist seitdem Gegenstand eingehender Untersuchungen.

Die Zahnkaries ist heute so stark verbreitet, daB im Durchschnitt schon bei
15jahrigen Ziircher Kindern fast 3/ aller Zahne befallen sind [14] und daf} in
der Schweiz fir die Instandhaltung der Gebisse jahrlich rund 200 Millionen
Franken ausgegeben werden miissen. Ein erkrankter Zahn heilt nicht mehr,
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und so ist auch die beste Zahnbehandlung nur gewebsfremder Ersatz zerstorter
Zahnhartsubstanzen. Die Folgen von Zahnerkrankungen bedrohen nicht selten
die allgemeine Gesundheit. Notwendig sind daher umfassende Vorbeugungs-
mafnahmen. Es sind dies Erziehung der Jugend zur Mundhygiene und zu ver-
niinftiger Erndhrungsweise und dazu noch Fluorzufuhr in optimal karies-
protektiver und die Gesundheit nicht gefihrdender Dosierung.

Man weil} heute genau, warum und wie ein «Loch im Zahn» entsteht:
Schuld ist nicht Kalkarmut, sondern unwissende Eltern, GroBmiitter, Tanten
und Verk#uferinnen, die im standigen Zustecken siifler Schleckereien eine Wohl-
tat fiir Kinder sehen. Die Zihne sind immer mit Bakterienbeldgen bedeckt.
Jedesmal, wenn wir etwas Zuckerhaltiges essen oder trinken, erhalten auch die
Bakterien im Zahnbelag Nahrung. Dieses sogenannte Substrat bauen sie mit
Hilfe ihrer Fermente an Ort und Stelle zu Sdure ab. Dicke Zahnbelige ver-
hindern leider, dall diese Sduren vom Speichel verdinnt oder neutralisiert
werden konnen. Statt dessen wird mit jedem Zucker-Saure-Schub ein wenig
Zahnhartsubstanz aufgeldst und fiber diesen zerstorerischen Ausweg die ent-
standene Sdure abgeséittigt. Diese karidse Entkalkung und der Zahnzerfall
gehen desto schneller, je 6fter Zucker genommen und Sdure produziert wird.
Wiirden die Schleckstengel und Zeltli zwischen den Mahlzeiten verschwinden
und die Ziahne immer gleich nach dem Essen sauber geputzt, so wire das eine
urgéichliche und damit die sinnvollste VorbeugungsmalBnahme [15, 16]. Dieser
Weg wird durch alle zustindigen Stellen auf lange Sicht geférdert [16, 17]. Ehe
sich aber die Hinsicht durchsetzen wird, mufl noch iber Generationen ziel-
strebige Erziehungsarbeit geleistet werden. Sollten wir so lange zuwarten, wenn
eine sofort wirksame, vom guten Willen des Einzelnen unabhéingige Mafinahme
bekannt ist?

Die tégliche Zufuhr der kleinen Fluormenge von einem Milligramm, zusétz-
lich aus dem Trinkwasser, dem Salz, der Milch, oder in Form von Tabletten,
hemmt selbst dann wenigstens relativ die Karies, wenn die urséchlichen An-
griffskrifte — Zucker, Bakterien, Sdure — weiter auf den Zahn einwirken.

Von der Wirkungsweise des Fluors hat man heute folgende Vorstellungen
[18]: Vor und auch noch nach dem Zabndurchbruch wird, bereits bei Zufuhr
minimaler Mengen, Fluor im Apatit der oberflichlichen Zahnschmelzschichten
allméhlich angereichert. Ein Teil des Hydroxylapatits wird in den schwerer 16s-
lichen Fluorapatit umgewandelt. Ein erhohter Fluorgehalt duBlert sich dann
als erhthte Widerstandsfihigkeit des Zahnes gegen Entkalkung durch die
Gérungssduren. Auch kénnen vom fluorreichen Zahnschmelz her Fluorionen
in die Beldge wieder abgegeben werden und dort bakterielle Fermente hemmen,
die am Zuckerabbau zu Sduren beteilight sind. Als dritter Effekt kommt die
Forderung von Wiederverkalkungsvorgingen in Schmelzpartien in Frage, die
erst in mikroskopischen GréBenordnungen entkalkt worden waren. An Stellen
beginnender Entkalkung, wo die Entstehung kariogser Hohlen nur noch eine
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Frage der Zeit ist, wird sogar bevorzugt das schiitzende Fluor in den Schmelz
eingelagert.

Alles in allem wirkt demnach das Fluor in mehrfacher Hinsicht spezifisch
der Ausbildung kariser ZerstOrungen entgegen, wenn auch keiner der urséch-
lichen Faktoren ausgeschaltet wird. Stindige Fluorzufuhr in optimaler Héhe,
11, mg tiglich, hemmt die Karies um 30 bis 60 Prozent, wie aus den lang-
jihrigen amerikanischen Erfahrungen mit der Trinkwasserfluoridierung hervor-
geht. In Analogie auf unsere Verhiltnisse tibertragen, kénnte die Fluorprophy-
laxe in der Zukunft dahin fiihren, dafl die 15jdhrigen in Ziirich von ihren 28
Zihnen nicht mehr rund 19 erkrankte und 9 gesunde, sondern umgekehrt 19
gesunde und nur noch 9 karidse Ziahne aufweisen. In der Schweiz wurde zur
Kariesprophylaxe erstmals vor 12 Jahren in Genf versuchsweise begonnen,
Fluortabletten an Schulkinder abzugeben [19]. Nach 3 Jahren Laufzeit des
Versuches und weiteren 2 Jahren Nachbeobachtung lauteten die Ergebnisse
giinstig; die Methode wurde auch von anderen Kantonen iibernommen. Auf-
wendig ist aber bereits das Verteilen der tdglichen Dosis, das die unermiidliche
Mitarbeit aller Lehrer voraussetzen wirde, und viele Tabletten landen im
Papierkorb oder im Tintenfaf — iibrigens eigentlich eine begrillenswerte Reak-
tion der Kinder, wenn man bedenkt, wie gefahrvoll der TablettenmiBbrauch
sich in weiten Bevolkerungskreisen ausbreitet. Aulierdem setzt mit Tabletten-
gaben, die sich ja erst fiir schulpflichtige Kinder organisieren lassen, die Fluor-
zufuhr sehr spit ein, und Tabletten kann man auch nicht langer als iiber wenige
‘Jahre geben. Eine optimal kariesprophylaktische Fluorzufuhr sollte aber friih-
zeitig beginnen und durch das ganze Leben andauern.

In historischer Parallele zur Kropfprophylaxe, die gleichfalls mit Tabletten-
gaben begonnen worden war und dem jodhaltigen Kochsalz weichen muflte,
hat sich Wespi seit den fiinfziger Jahren erfolgreich fiir die Einfithrung des jod-
und fluorhaltigen Kochsalzes eingesetzt [20]. Es war damit eine annehmbare
Alternative gefunden zur Trinkwasserfluoridierung in Amerika, die sich in
der Schweiz aus technischen, psychologischen und gemeinderechtlichen Riick-
sichten nur an wenigen Orten ohne jahrzehntelange Vorarbeiten einfiihren
lieBe. Die individuellen Unterschiede im Salzverbrauch [21, 22] sind zwar be-
trachtlich, aber auch nicht gréfer als beim Wasserkonsum [ 23], Mit 10 g « Fluor-
salzy werden 0,9 mg Fluorid aufgenommen. In mehreren Untersuchungen von
begrenztem Umfang hat sich bereits gezeigt, dali die Salzfluoridierung wirksam
ist [24, 25].

Als wichtiger Punkt mull die Frage nach der Unschidlichkeit der karies-
prophylaktischen kleinen Fluormengen und die Frage nach der Sicherheit trotz
versehentlicher Uberdosierung erértert werden, denn nur Gefahrlosigkeit kann
die vorbeugende MalBinahme rechtfertigen.

ITI. Als vor 20 Jahren in Amerika die Einfiilhrung der kiinstlichen Trink-
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wasserfluoridierung erwogen wurde, tranken schon mehr als 4 Millionen Ameri-
kaner seit vielen Jahrzehnten natiirlicherweise fluorhaltiges Wasser, durch
das sie sich Fluor in den zur Kariesprophylaxe empfohlenen Mengen, oder sogar
ein Mehrfaches dieser Mengen, zufiihrten. Bei natiirlichen Quellwissern mit
Fluor in Hohe des dreifachen prophylaktisch empfehlenswerten Gehalts wurden
noch keine Anzeichen unphysiologischer Einflitsse gefunden, auler harmlosen,
im allgemeinen nicht einmal kosmetisch stérenden Schmelzflecken. Diese zu-
nichst kreidigen, spiter eventuell sich briunlich verfirbenden Schmelzpartien
sind nicht fluorspezifisch, treten aber an solchen Zihnen vermehrt auf, die unter
hoher Fluoraufnahme verkalken.

In 32 amerikanischen Stidten mit hohem (0,75 mg/l oder mehr) und in 32
Vergleichsstddten mit niedrigem Fluorgehalt des Wassers (0,25 mg/l oder weni-
ger) traten gleich viele Todesfiille als Folge der fiinf hiufigsten Todesursachen
auf: unter dem Einflul} eines erhohten Fluorgehaltes im Wasser starben nicht
mehr Menschen an Herzkrankheiten, Krebs, intrakraniellen Lisionen, Nieren-
erkrankungen und Leberzirrhose als unter dem Einflul niedriger Fluorauf-
nahme |26].

Heute trinken iiber 50 Millionen Amerikaner Wasser, dessen Fluoridgehalt
auf 1 Milligramm im Liter kiinstlich erhoht wurde. Ehe diese prophylaktische
MaBnahme sich durchsetzenkonnte, mubiten Hunderte spezieller Untersuchungs-
berichte das Material liefern, auf Grund dessen die Moglichkeit von Schadigun-
gen nach menschlichem Ermessen ausgeschlossen werden konnte. Eine ameri-
kanische Bibliographie [27] verzeichnet bis zum Jahre 1958 nicht weniger als
8659 Arbeiten, in denen allgemeine und biologische Wirkungen anorganischer
Fluorverbindungen beschrieben sind. Der amerikanische Gesundheitsdienst
sowie Expertenkomitees der Weltgesundheitsorganisation und vieler anderer
Institutionen haben sich mit allen Aspekten der Fluoridierung befalit [28-31].

Mit der Beurteilung von Gesundheitsstatistiken und klinischer Beobachtun-
gen hat man sich dabei keineswegs begniigt. Die Grundlage fiir die Empfehlung
der Trinkwasserfluoridierung als unbedenkliche prophylaktische Malnahme
bildeten vielmehr zahlreiche Arbeiten fiber den Stoffwechsel des Fluors im
menschlichen Organismus, seine Ausscheidung und Speicherung, und den Ein-
flull dieses Halogens auf die elementaren biochemischen Ablaufe.

Fluorionen hemmen eine grofe Zahl von Enzymen, die sich aus tierischen
und pflanzlichen Geweben und aus Bakterien und Hefen isolieren lassen [31,
32]. Wahrend im Blut und in den Gewebsfliissigkeiten Fluoridkonzentrationen
in der GroBenordnung von nur einem zehntel Milligramm pro Liter vorkommen,
tritt eine Hemmung der meisten Fermente aber erst bei relativ hohen Konzen-
trationen, zwischen 20 und 200 mg/Liter, ein. Empfindlicher gegeniiber der
Hemmwirkung durch Fluoride sind saure Phosphatasen und die Enolase. Dieses
letztere Ferment spielt beim Kohlehydratabbau eine Rolle. Ks hat Bedeutung
fiir den Energiestoffwechsel der Korperzellen, ist aber auch bei der Vergirung

247



von Zucker zu Sdure in den Bakterienbeiigen am Zahn beteiligt. An der
fluorangereicherten Zahnoberfliche werden Konzentrationen freien Fluo-
rids gefunden, die eine Hemmung der schadlichen Siuren ermoglichen.
Dagegen wurden in Jebenden Geweben selbst bei relativ hoher Fluorzufuhr
nie Konzentrationen gefunden, bei denen eine Fermenthemmung zu erwarten
wire [33, 10].

Der Weg des Fluors im Korper beginnt mit der Absorption in ionisierter
Form durch die Darmschleimhaut. Die Fluoridkonzentration im Blut (0,1-0,2
mg/Liter) wird auch bei hoher Zufuhr nicht oder nur wihrend weniger Minuten
erhoht. Die Homdostase wird dadurch aufrechterhalten, dafl der grofite Teil
des resorbierten Fluorids durch die Nieren wieder ausgeschieden wird, was sehr
viel rascher geht als etwa die Chloridausscheidung [33-35]. Ein kleiner Teil
des aufgenommenen Fluorids wird immer im Skelett retiniert, und auch schon
bei der minimalen Fluoraufnahme mit der Nahrung allein steigt der Fluorgehalt
des Skeletts im Lauf eines Lebens sténdig an. Jeder, der beispielsweise seit 30
oder 50 Jahren in Ziirich wohnt, hat trotz des sehr fluorarmen Trinkwassers mit
nur '/,, Milligramm im Liter im Lauf der Zeit mindestens 2000 bis 3000 Milli-
gramm Fluor in seinem Skelett angesammelt. Werden dem Kérper groBere
Mengen Flucr zugefiihrt, als sofort durch die Nieren ausgeschieden werden
konnen, dann tritt das Skelett als wirksames Auffang- und Ausgleichsreservoir
in Funktion. Ahnlich wie bei einem Ionenaustauscher ist die Skelettspeicherung
von Fluor reversibel: nach Aufhoren des zu hohen Fluorangebots gibt der
Knochen allmihlich das aufgefangene Fluorid in Mengen wieder ab, die von den
Nieren ohne weiteres ausgeschieden werden konnen.

Wir wollen nun im einzelnen Aufnahme und Ausscheidung bei verschiedenen
Fluorbelastungen betrachten, um danach die Sicherheit der prophylaktischen
Dosen beurteilen zu kénnen. Mit der Nahrung wird nach weitgehend iiberein-
stimmenden Untersuchungsberichten in verschiedenen Landern tdglich etwa
ein fiinftel bis ein halbes Milligramm Fluor aufgenommen. Bei Erhéhung dieser
tdglichen Fluorzufuhr um ein weiteres Milligramm durch Fluorzusatz zum
Trinkwasser oder zum Salz soll die Aufnahme einer kariesprophylaktisch opti-
mal wirksamen Fluormenge von 1% mg erreicht werden. Im Durchschnitt
nimmt man eine tigliche Wasseraufnahme von einem Liter pro Person an. Ob
Wasser getrunken wird, das natiirlicherweise 1 mg Fluorid im Liter enthilt,
oder ob eine entsprechende Menge kiinstlich dem Wasser zugesetzt wird, immer
wurde auch eine Ausscheidung in der GréBenordnung von einem Milligramm
Fluorid pro Liter téglich mit dem Urin gefunden [36]. Lebenslange Aufnahme
der prophylaktischen Fluormenge fiihrt zu keinerlei Stérungen im Organismus.
Auch das 3—5fache der optimalen Fluordosis ist noch unbedenklich, doch kann
dann gefleckter Schmelz auftreten, der in manchen Fillen kosmetisch stérend
wirkt. In Colorado Springs mit 2,56 mg Fluor im Liter Trinkwasser zeigten
Sektionsbefunde an 904 Personen, die zum groBen Teil langer als 20 Jahre dort
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gelebt hatten, keinerlei atypische Organbefunde, die auf die abnorm hohe Fluor-
zufuhr hitten zuriickgefiihrt werden kénnen [37].

Die Verhiltnisse bei langdauernder hoher Fluoraufnahme lassen sich am
Beispiel der amerikanischen Stadt Bartlett darstellen [38-40). Der Ort liegt in
Texas auf vulkanischem Boden mit hohem Fluorgehalf, und seine Bewohner
muBten linger als 50 Jahre Wasser mit 8 mg Fluor im Liter trinken. Im Jahre
1952 wurde dann eine Aluminiumoxidfilteranlage in Betrieb genommen, die
seitdem den natiirlichen Gehalt von 8 mg auf 1,3 mg Fluorid pro Liter herab-
setzt. Von der Zeit kurz vor bis 27 Monate nach der Entfluoridierung wurde bei
116 Personen aller Altersgruppen die Fluorausscheidung durch den Urin laufend
untersucht. Der Fluorgehalt der Proben sank wihrend der Beobachtungszeit
von anfianglich 6-8 mg pro Liter auf etwa 2 mg pro Liter ab. Die nach der Ent-
fluoridierung des Wassers noch lingere Zeit ausgeschiedenen groBen Fluor-
mengen konnten nur aus dem. Skelett stammen, das iber die Jahre abnorm
hoher Aufnahme Fluor vermehrt gespeichert hatte. Die Fluormobilisierung aus
dem Knochen war bei Kindern grofer als bei Erwachsenen, was sich aus
den regeren Anbau- und Umbauvorgingen im jugendlichen Skelett er-
klart.

Mit dem wurspriinglichen Bartlett-Wasser waren beim GenuB eines Liters
tiglich 8 mg Fluor aufgenommen worden. Gefleckter Schmelz war dort vor der
Entfluoridierung als Folge der zu hohen Aufnahme, fast des Zehnfachen der
prophylaktischen Dosis, sehr hiufig. Ein Teil der dlteren Leute wies in dieser
Gemeinde Verdichtungen der Knochenstruktur auf, vor allem im Gebiet des
Beckens und der Lendenwirbelsiule, wie Rontgenuntersuchungen zeigten. In
dem Ort Lake Preston, South Dakota, mit 6 mg Fluor im Liter Trinkwasser,
waren noch keine Knochenverinderungen gefunden worden. Die Osteosklerosen
waren jedoch auch in Bartlett harmloser Natur und verursachten keine Be-
schwerden. Es waren sogar eher weniger Knochenbriiche als in Kontrollgruppen
registriert worden. Aufler den geschilderten Verdnderungen wurden keine
krankhaften Erscheinungen gefunden, die mit der Fluoriberdosierung hitten in
Verbindung gebracht werden kdnnen.

Erst bei téglichen Fluoraufnahmen von 20-80 mg und mehr iber 10-20
Jahre kommt es zu schweren Veréinderungen auch der Gelenke, Beschwerden
beim Gehen, Schweregefithl — Erscheinungen, die relativ selten als industrielle
Fluorose vorkommen |41, 42, 31]. Bei der Aufbereitung fluorhaltiger Mineralien
sind die damit beschéftigten Arbeiter selbstverstdndlich gewissen Gefahren
ausgesetzt. In dem Herstellungsprozefl wird Aluminiumoxid bei Temperaturen
um 1000° mit Kryolith, Natrium-Aluminiumfluorid, geschmolzen. Kryolith-
dimpfe aus den heillen Reduktionswannen und auch Kryolithstaub konnen
eingeatmet werden, wenn die Ventilation mangelhaft ist. Die fluorhaltigen Ab-
gase und Partikel schlagen sich auch als feine weilie Staubschicht in der un-
mittelbaren und niheren Umgebung nieder und konnen bei vielen Gelegen-
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heiten aufgenommen werden, wenn die GewShnung einmal eine gewisse Sorg-
losigkeit mit sich gebracht hat.

Schiden durch unvorsichtiges Handhaben und Nichtbeachten von Sicher-
heitsvorschriften kommen iibrigens nicht nur im Zusammenhang mit Fluor vor.
Ein in so grofien Mengen lebenswichtiges Element wie der Phosphor ist in Form
der mit der Nahrung aufgenommenen Phosphate unschédlich. Dagegen ist der
elementare gelbe Phosphor sehr gefihrlich und mindestens zehnmal giftiger
als Fluor. Werden nur minimale Mengen von Phosphordampfen tiber lingere
Zeit aufgenommen, wie es in phosphorverarbeitenden Betrieben vorkommen
kann, so treten schwere Verinderungen auf. Den Platz des normalen pordsen,
markgefillten Knochengewebes nehmen massive Verdichtungen ein, und vor
allem im Kieferbereich kann es zu schweren eitrigen Phosphornekrosen kom-
men.

Aber zuriick zur Moglichkeit von Fluor-Rauchschidden. Die Bewohner von
Siedlungen in der Nihe der Industriebetriebe, die fluorhaltigen Staub oder
Rauch in die Atmosphire entweichen lassen, sind nicht gefihrdet. In einem
kiirzlich erschienenen Bericht der Fluorkommission der Schweizerischen Aka-
demie der Medizinischen Wissenschaften war zu lesen, dafl die eingehende
Untersuchung des Gesundheitszustandes der Bevélkerung von Mohlin keine
direkten oder indirekten Schidigungen durch fluorhaltige Abgase ergeben hat
[43, 44]. Nicht einmal leicht gefleckter Schmelz, das erste noch harmlose Warn-
signal einer beginnenden Uberdosierung, wurde bei den Kindern festgestellt,
und der Kariesbefall in Mohlin ist so hoch wie in anderen fluorarmen Gebieten
der Schweiz. Der Fluorgehalt des Trinkwassers ist mit 0,33 mg pro Liter im
Vergleich zu anderen Quellen nicht erhéht.

Diese Untersuchungsergebnisse mégen auf den ersten Blick tiberraschen,
handelt es sich doch um das gleiche Gebiet, aus dem vor einigen Jahren immmer
wieder iiber Fille von Fluorose bei Rindern berichtet wurde. Wie ist dieser
scheinbare Widerspruch zu erkliren? Die fluorhaltigen Teilchen der Abgase
schlagen sich auf den Feldern und Wiesen nieder, wo das Gras vor einigen
Jahren noch zwischen 50 und 150 mg Fluorid pro kg Trockensubstanz enthielt.
Die diinnen Grashalme haben im Verhéltnis zu ihrem Gewicht eine grofie Ober-
fliiche, und eine Kuh frit im Tag 80 kg Gras oder 15 kg Heu. Man kann sich
danach eine Vorstellung machen, wie hoch die Fluoraufnahme der Tiere schon
bei dimnen Fluorstaubschichten werden kann; umgerechnet entsprechend dem
Kérpergewicht ist es mindestens das Hundertfache der prophylaktischen Dosis
beim Menschen (Kuh 2 mg F/kg, Mensch 0,02 mg F/kg Kérpergewicht). Dazu
kamen im Fall der Kithe von M6hlin wahrscheinlich auch noch andere Faktoren,
wie Mineralmangel wihrend der Laktation, so dafl nicht einmal alle Schiden
ausschlieBlich zu Lasten der hohen Fluoraufnahme gehen [45].

Der atmosphirischen Verunreinigung durch Fluorrauch sind auch die fiir
menschlichen Genuf3 bestimmten Gemiise und Friichte ausgesetzt. Wihrend
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aber Kithe ungewaschenes Gras fressen miissen (wenn es nicht gerade geregnet
hat), bewahrt den Menschen sein Reinlichkeitsbediirfnis vor Schaden. Durch
das iibliche Waschen im Haushalt lassen sich némlich die fluorhaltigen Ab-
lagerungen auf den Gemiiseblittern entfernen. Der Fluorgehalt der Pflanzen
selbst wird durch hohen Fluorgehalt des Bodens, der Diingemittel und des
Wassers nur wenig oder gar nicht erhoht, wie aus amerikanischen Untersuchun-
gen und auch aus Analysen im Gebiet von Mohlin hervorgeht [12, 13, 44]. Ahn-
liche Verhiltnisse wurden in der Umgebung anderer Aluminiumfabriken ge-
funden. In einer Inselgemeinde vor Vancouver, Washington, 1500 m von einer
Aluminiumhiitte entfernt, wird fast nur Gemiise von dem durch Fluorstaub
gefahrdeten Gebiet, und Fleisch der dort weidenden Tiere verzehrt. Die hier
aufgewachsenen Kinder zeigten keinerlei Knochenveranderungen, ja nicht ein-
mal gefleckten Zabnschmelz. Offenbar wurden also auch dort keine unphysiolo-
gisch hohen Fluormengen aufgenommen. Das Trinkwasser enthiilt weniger als
0,1 mg Fluor im Liter, wird also ebenfalls nicht verunreinigt [46].

Fiir eine ausgeglichene Fluorbilanz des Organismus kommt der Niere als
dem Hauptausscheidungsorgan besondere Bedeutung zu. In eingehenden Stoff-
wechselstudien wurde festgestellt, dafl bei Belastungen mit bis zu 5 mg Fluorid
téglich die Ausscheidung noch praktisch vollstindig bewiltigt werden kann
[35]. Obgleich die Nieren das durch hohe Fluordosen am meisten gefihrdete
Organ sind, wurden selbst bei Kryolitharbeitern nach Aufnahme von 25 mg
téglich iiber Jahre in 16 Autopsien nur zweimal pathologische Nierenverdnderun-
gen gefunden, wobei noch zweifelthaft blieb, ob die Schidigungen mit der Fluo-
rose in Zusammenhang standen [44]. Demnach ist die gesunde Niere in der Lage,
ein Vielfaches der kariesprophylaktischen Fluormengen ohne Schidigung pas-
sieren zu lassen. Auch erkrankte Nieren sind hierzu in der Lage, doch geht bei
einem stirker erhohten Fluorangebot die Ausscheidungsleistung zuriick [13].
Wenn auch abnorm hohe Fluoraufnahme im Rahmen aller kariesprophylakti-
schen MafBnahmen unwahrscheinlich ist, bietet gerade die Salzfluoridierung eine
Ausweichmoglichkeit auf das weiterhin erhsltliche fluorfreie Salz, wenn drzt-
liche Uberlegungen dies angezeigt erscheinen lassen.

Der Schilddriisenfunktion hat man im Zusammenhang mit kariesprophy-
laktischen Fluordosen besondere Aufmerksamkeit gewidmet. Vor allem wurde
auf die Moglichkeit eines Fluor-Jod-Antagonismus hingewiesen, und es wurden
sogar Bedenken laut, dal3 die Erfolge in der Bekimpfung des endemischen
Kropfes, die in der Schweiz im Lauf der letzten Jahrzehnte durch die Kochsalz-
jodierung erreicht worden waren, durch Fluorgaben wieder in Frage gestellt
werden konnten |47]. Diese Bedenken sind unbegriindet. Genaue klinische Be-
obachtung von 31 Patienten am Ziircher Kantonsspital, denen bis 5 mg im Tag
withrend bis zu 5 Monaten gegeben worden waren, zeigten normale Schilddriisen-
funktion, normale Grundumsatzwerte und im speziellen normale Aufnahme
von radioaktiv markiertem Jod [48]. Im (ebiet von Sembrancher, wo das
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Wasser 1,4 mg Fluor im Liter enthilt, zeigte sich trotz der hohen Fluorauf-
nahme das jodierte Kochsalz als Kropfprophylaktikum klinisch voll wirksam.
Die Untersuchungen in Sembrancher erstreckten sich auch auf den Allgemein-
zustand, die Hiufigkeit von Kinderkrankheiten, auf Héiufigkeit und Schwere
von rheumatischen Erscheinungen, auf neurologische, endokrinologische und
dermatologische Besonderheiten [49]. Als einziger bemerkenswerter Befund
war in Sembrancher trotz schlechter Mundhygiene der Kariesbefall niedrig.
Otosklerosen waren in Sembrancher nicht hiufiger als anderswo. In diesem
Zusammenhang ist interessant, daf in Illinois nach Untersuchungen an iiber
130 000 Kindern 4,99, schwerhorig waren aus Gebieten mit niedrigem Fluor-
gehalt, gegeniiber nur 2,89, Schwerhérigen aus Gebieten mit hohem Fluorgehalt
des Trinkwassers [50].

Um auch die immer wieder diskutierte Gefahr von Fluorallergien nicht zu
vergessen, sei darauf hingewiesen, daf nach dem Expertenbericht der Welt-
gesundheitsorganisation bis zum Jahre 1958 kein einziger bestitigter Fall von
fluorbedingter Allergie bekannt geworden ist [29]. Uberhaupt ist die Uber-
empfindlichkeitsangst im Zusammenhang mit Fluor schwer zu verstehen, denn
die tdgliche Aufnahme von fast einem halben Milligramm mit der Nahrung ist
praktisch unvermeidbar, und schon vor Urzeiten miissen sich die Lebewesen
an das Fluorion angepafit haben. Die kariesprophylaktische Erhéhung der
Fluoraufnahme von einem halben auf 114 Milligramm liegt durchaus noch in
der gleichen Grofenordnung und spielt in Beziehung auf das Allergiegeschehen
keine Rolle. ,

Wie gefihrlich sind nun langdauernde oder kurzfristige Uberdosierungen?
Wir wollen zur Beantwortung dieser Frage eine Reihe eindriicklicher Beispiele
von der betridchtlichen Fluortoleranz des menschlichen Organismus anfiihren.
So liegen Beobachtungen vor, in deren Verlauf ein Hundertfaches und mehr der
prophylaktischen Fluordosis iiber lingere Zeit gegeben wurde. In einer ameri-
kanischen Klinik wurde an iiber 70 Patienten mit malignen Tumoren die Wir-
kung grofler Fluormengen untersucht [51]. Die tégliche orale Dosis fiir Er-
wachsene war 320 mg Natriumflorid (145 mg Fluorid), verteilt iber 4 Gaben
in wilBriger Aufschwemmung von Aluminiumhydroxid. Kinder erhielten bis zu
200 mg Natriumflorid téglich — so viel wie in einem Kilogrammpaket Fluor-
kochsalz enthalten ist. Die Behandlungszeit dehnte sich iiber mehrere Monate
aus. Allgemeine Vergiftungserscheinungen traten nicht auf, obgleich einige
Patienten insgesamt etwa 30 Gramm Natriumfluorid innerhalb von 3 Monaten
erhalten hatten. Die Kontrolluntersuchungen umfafiten Beobachtung von
Wachstum und Entwicklung bei Kindern, Himatopoese, Leberfunktion, Albu-
min-Globulin-Verhiltnis, Cholesterinspiegel und Zuckerspiegel im Blut, sowie
Nierenfunktion. Bei vielen Patienten wurde dagegen eine Besserung festge-
stellt : manche Tumoren horten auf, sich zu vergrofiern. Die Autopsie in 4 Fillen
zeigte keine Organverinderungen, die auf die toxische Wirkung des Fluorids
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hitten zuriickgefibrt werden konnen. Die einzige allgemeine Wirkung der
Fluortherapie war eine Tendenz zum Absinken sowohl des systolischen wie des
diastolischen Blutdrucks, besonders bei Patienten, bei denen ein hoher Blut-
druck bestanden hatte. In einzelnen Fillen wurden auch intravends hohe
Dosen gut vertragen. Ein 16jdhriges Midchen erhielt iiber 9 Tage i.v. 23 mg
Natriumfluorid pro Kilogramm Kérpergewicht. Auch hier traten keine Ver-
giftungserscheinungen auf.

In einer anderen klinischen Studie am Rockefeller Institute in New York
wurde der Mineralstoffwechsel und seine Beeinflussung durch hohe oral verab-
reichte Fluordosen an 6 Patienten mit Osteoporose und an einem Fall von
Ostitits deformans untersucht |52]. Die Uberlegungen zu diesem Behandlungs-
versuch gingen davon aus, daf} selbst eine fortgeschrittene Fluorose beim Men-
schen als verhiltnismiBig gutartig einzuschétzen sei, und daf die Skelettver-
#nderungen auch bei einer kiinstlich herbeigefiithrten chronischen Fluorose
primér zu Verdichtungen des Knochens fithren mifiten. Nach histologischen
Befunden schienen hohe Fluordosen die Knochenresorption zu hemmen. Den
Patienten wurden 60 mg Fluorid pro Tag iiber 14 Wochen und lénger gegeben.
Die Fluormedikation wurde gut vertragen und fithrte zu einer verringerten
Calciumausscheidung. Unter der Fluorbehandlung traten keine signifi-
kanten Konzentrationsverinderungen im Plasma hinsichtlich des Caleium-,
des Phosphat- oder des Zitratgehalts auf. Auch Anderungen des Blutbil-
des, der Nierenfunktion und der Leberfunktion konnten nicht festgestellt
werden.

Bei diesen Beispielen handelte es sich um Patienten, die unter sorgfiltiger
darztlicher Uberwachung standen. Was aber geschieht, wenn unbeobachtet
Kinder grofiere Mengen fluorhaltiger Medikamente, etwa eine Handvoll Fluor-
tabletten verschlucken?

Der Inhaber des Lehrstuhls fiir Gesundheitserziehung an der Universitit
von Siid-Illinois versandte im Jahre 1961 insgesamt 345 Briefe und Fragebogen
an alle Giftkontrollstellen in den Vereinigten Staaten [53]. Uber den Zeitraum
der letzten 6 Jahre sollten die bekanntgewordenen Unfille mit zahnirztlich
empfohlenen fluorhaltigen Medikamenten erfallt werden. 251 Fragebogen wur-
den ausgefiillt zuriickgesandt. Insgesamt 25 Unfille hatten sich in den USA in
den 6 Berichtsjahren ereignet. Immer waren — von Kindern im Alter zwischen
11 Monaten und 5 Jahren — gréflere Mengen fluorhaltiger Préparate verschluckt
worden. Zu einer Vergiftung war es in keinem einzigen der 25 Fille gekommen.
In 23 Berichten war ausdriicklich vermerkt, daf keine gesundheitlichen Sché-
den aufgetreten seien. Uber den Ausgang der restlichen zwei Fille war nichts
gemeldet worden.

Versehentliches Einnehmen groferer Mengen, wie bei den geschilderten
Zwischenfallen mit Tabletten, sind beim Salz als Fluortréger nicht zu befiirch-
ten, denn eine versalzene Suppe wird man im allgemeinen nach dem ersten
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Loffel stehenlassen. Die Dosierung des Fluors im Kochsalz ist so niedrig be-
messen, dall auch jemand, der gern scharf wiirzt, niemals eine chronische
Fluorose zu befirchten braucht. Die Dosierung ist sogar so niedrig, dal3 Be-
fiirchtungen eher dahin gehen miissen, es kénnte noch kein optimaler Karies-
schutz gewihrleistet sein [22]. Dennoch schien es den verantwortlichen Stellen
richtiger, eine vorsichtige Fluordosis und einen geringeren Kariesschutz in Kauf
zu nehmen, als eine maximale Kariesreduktion mit der auch nur entferntesten
Mboglichkeit von Schidigungen erzwingen zu wollen. Aullerdem kann die inner-
liche Verabreichung iiber das Salz mit dullerlichem Aufpinseln auf die Zihne,
Biirsten mit Fluorldsungen oder mit aktiven Fluorzahnpasten kombiniert
werden [2]. Der Zahn wird dadurch zusitzlich von aulen mit Fluor angereichert,
ohne daf} die interne Fluorzufuhr erh6ht wiirde [54]. Wenn Arzt oder Zahnarzt
bei niedrigem Salzverbrauch individuell noch Fluortabletten fiir angezeigt hal-
ten, so ist diese Moglichkeit gegeben. Bedenklich wire nur eine nicht drztlich
kontrollierte Kombination innerlicher Verabreichungsarten. In allen Gebieten,
in denen Fluorsalz erhiltlich ist, sollte daher die bestehende Rezeptpflicht fiir
Fluortabletten und andere fluorhaltige innerliche Medikamente streng tiber-
wacht werden.
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