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Норма поступления фтора в  организм человека  -  

0 ,05  мг/кг  массы тела  человек а  [18] .  В Украине 

повышенное содержание фтора в  питьевой воде 

отмечено в  ряде  районов Полтавской,  Донецкой 

областей и  Карпат [автор] .  Фтора (по нисходящей) 

много в  таких продуктах: мор ская рыба,  салат,  

шпинат,  свекла ,  чай,  а  также редис,  капуста ,  морковь ,  

картофель ,  томаты [19] .  Кроме того,  в  Украине 

ежегодно рассеивается  123  тыс.  тонн фтора  [2] ,  в  том 

числе по 5  кг в  каждой тонне фосфорных  удобрений;  

утечка  фторидов возможна в ряде хими ческих 

производств  удобрений,  эмалей,  очистки и  ра зделения  

изотопов урана,  выбросах теплоэлектростан ций,  кроме 

того  имеет значение фторирование питьевой воды [20 

] .  Вследствие этого имеет  место флюороз  (зубов,  

скелета ,  всего  организма) ,  то есть  гиперфтороз.  

Наиболее выражен флюороз зубов у детей,  

потребляющих воду Бучакского горизонта  [8 ,  9] .  

Раннее нами предложены следующие биохимичес кие 

механизмы действия фтора [15]  и выделены спе -

цифические пусковые первичные и вторичные опос -

редованные биохимические механизмы токсического  

действия избытка фторидов.  Первичные изменения  

связаны с  химическими свойствами фторид -иона.  Во-  

первых,  это обр азование нерастворимого фторида 

кальция в  сыворотке крови и твердых тканях,  что при -

водит к  начальной гипокальциемии и отложению фто -

ра  в  костях и зубах в  виде фторапатита .  Возможно 

связывание фтора белкового кальция,  диссоциация 

комплекса  белок -кальций-фторид может дать  ион 

CaF+,  подобно природным гидросистемам.  Это гипо -

тетическая для живых систем частица обосновывается  

оптимальным для развития дыхательного взрыва пей -  

трофилов соотношением [Са]  :  [ F]  =  2 :1 .  Поступая в  

клетку,  она  диссоциирует :  2CaF+ = CaF2  +  Ca(2+).  

Стимуляция поступления иона кальция в  клетки под 

влиянием фторида показана для клеток  слизистой  

тонкого кишечника,  других клеток  и  для искусствен -

ной мембраны,  при этом максимальный поток  каль ция 

отмечался при соотношении их концентрации 2 :1.  В 

результате ион фтора имитирует действие ряда  гор -

монов и  нейромедиаторов,  осуществляющих свои эф -

фекты по механизму R2+,  что запускает кальциевую 

мессенджерную систему (например, для стимуляции  

дыхательного взрыва фагоцитов) .  

Во-вторых,  фторид-ион в  клетке может связывать  

магний,  блокируя этим синтез белка  и  активность  ря -

да  магний-содержащих ферментов,  функционирую  

щих по типу энзим-магний-субстрат (АТФ-азы,  пиро-  

фосфатаза ,  эиолаза  в большей степени,  чем креатин- 

фосфокиназа ,  аденилатциклаза ,  функцион ирующих по 

типу магний-фермент-субстрат) .  По-видимому,  

происходит образование комплексов фтор-магний-  

субстрат или фтор-магний-фермент,  что тормозит ак -

тивность  фермента .  Ион A1 F2~ тормозит  отход  ГДФ 

от Gs-белка ,  ингибирование Gs-белка ,  снимает реп -

рессию с  каталитической единицы аденилатциклазы. 

Поэтому возрастает содержание цАМФ при фторис той 

интоксикации в  тканях мозга  и  печени.  ЦАМФ 

способствует гликогенолизу и  липолизу,  приводящим 

к  гипергликемии и гиперлипидемии.  Таким образом,  

фторид-ион стимулир ует  действие биорегуляторов по  

механизму R1+,  что запускает аденилатциклазную 

мессенджерную систему,  способствуя гипергликемии  

и гиперлипидемии.  

В-третьих,  некоторое компенсирование блокирова -

ния магния может быть  при замене его на  марганец,  

что показано для пируваткиназы,  но не для всех маг -  

ний-зависимых ферментов,  так  как  магний и марганец 

имеют разные лиганды.  Однако пируваткипаза  спо -

собна за  счет АТФ фосфорилировать  фторид с образо -

ванием фторфосфата ,  поступающего в  твердые ткани.  

В-четвертых,  иои фторид а является  лигандом для 

иона Сu + 2  второго типа,  что соответствует  данным об  

ингибировании фторидом цер улоплазмина сыворотки 

крови и  лактазы растений, содержащих все три типа 

иона меди по лигапдному окружению.  Ферменты,  не  

имеющие иона меди 2  типа (цитохром оксидаза ,  супе -  

роксиддисмутаза) ,  не ингибируются фторидом.  По -  

видимому,  фторид-ион занимает лигандное свободное 

место  у Сu + 2  второго типа,  предназначенного для кис -

лорода.  

В-пятых,  ион Fe+ 3  образует более прочные ком -

плексы,  нежели ион Fe+ 2 ,  предпочитающ ий более мяг-

кие лиганды.  У иона Fe+ 3 ,  как  и у иона Си + 2  второго  

типа,  6  лигандных мест,  из которых 4  заняты азотом 

гема,  1  -  азотом гистидина глобина,  шестое место у  

каталазы,  нироксидазы,  цитохромоксидазы предназ -

начено для субстрата  -  кислорода,  а  у др угих цитох-  

ромов (и  Р-450)  -  для  органической серы,  легко заме -

щаемой на  субстрат.  Именно это лигандное место  

субстрата  фторид-ион способен занимать  и  прочно 

связываться  с  железом каталазы,  цитохромоксидазы,  

пироксидазы,  цитохрома Р -450 ,  что подтверждается  

ингибированием в  опытах in vi t ro  и  in vivo активнос-

ти этих ферментов и  снижением интенсивности сиг -

нала  электронного парамагнитного резонанса  от ио -

нов железа  цитохрома Р -4 50 .  Расположение гема в  

гидрофобной области может затруднять  доступ к  нему 

фторида .  

В-шестых,  ион фтора может образовывать  водород - 
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ные связи со щелочными участками остатков амино -

кислот в  белках и  азотистых оснований в  нуклеино -

вых кислотах,  что искажает пространственную струк -

туру этих биополимеров.  Однако,  этот эффект мало 

достижим в  клетке,  так  как требует  больших концен -

траций фтора,  но в  сыворотке он возможен.  

Первичные нарушения запускают цепь  аномального  

метаболизма.  В ответ на  гипокальциемию стимулир у-

ется  секреция паратгормона,  приводящая к  гипер -  

кальциемии, которая вызывает выброс кальцито нина и 

стойкую гипокальциемию [ 1] .  Усиление гликогено -  

лиза  и  блокада гликолиза  приводят к  гипергликемии и 

переводу глюкозы на  пентозофосфатный путь ,  что еще 

больше усиливает оксидативную активность  фа -

гоцитов.  Адаптацией к  повышенному поступлению 

фтора в  организм является  его депонирование в  твер -

дых тканях и  усиленная экскреция с  мочой.  Методом 

ядерного магнитного резонанса  нами показано,  что в  

организме морских свинок фторид не образует орга -

нических соединений типа монофторацетата  [16] .  

Фторид-ион действует  на  иммунную систему -  

большие дозы его раздражают красный росток  костно -

го мозга  и  угнетают желтый.  Фторид -ион в  больших 

дозах способствует появлению  некрозов ,  в  меньших -  

многоядерности [17]  или апоптозу гепатоцитов (ней-

ронов),  предполагается  его  антимутагенный эффект.  

Действие фторидов может способствовать гастритам 

из-за  дисфункции коры надпочечников,  нейроэндок -

ринным сдвигам,  нарушению двигательн ой,  секретор -

ной и кислотообразующей функций желудка  [12] .  

Важным оказалось  открытие генетической предрас -

положенности к  флюорозу: ген ACP1*А способствует  

предрасположенности к  флюорозу,  Cerumen  W,  

АСР1ВВ,  аллели PYM1*1 + способствуют устойчивос -

ти к  нему [24] .  

Имеется  громадное число литературных источников 

по флюорозу зубов (5 ,7 ,11,20,21)  и  использованию 

фторидов для профилактики и лечения кариеса  (3 ,6)  и  

другие.  

Сам фторид-ион усиливает соосаждение из пересы -

щенных растворов в  щелочной среде.  Реминерализ а-

ция как  возникновение верхнего слоя на  поверхности 

эмали резко возрастает под влиянием физиологичес -

ких доз фтора,  в  том числе при слабо кислой среде -  

под зубным налетом.  В фазе деминерализации повер -

хность  зоны разрыхления эмали представляет систем у 

воронкообразных пор диаметром около 1000 ангстрем 

и 10  ммк глубиной,  в  центре находится кератиновое 

волокно,  к  которому эпитактически прикреплены 

кристаллы гидроксиапатита толщиной 50  ангстрем и 

длиной 100-300  ангстрем.  При глубоком фторирова -

нии поры заполняются кристаллами CaF2 ,  что  создает  

большую локальную концентрацию фтора -  около 100  

мг/л.  Это обеспечивает р еминерализацию твердых 

тканей зубов с  участием слюны.  Фтор в  суточной дозе  

2-10 мг активирует образование гидроксифторапати -  

та ,  но тормозит кальци фикацию тканей [4 ,7] .  

На основании наших и литературных данных можно 

предложить  следующий механизм развития флюороза  

зубов у детей.  Гексагональные кристаллы апатита до -

вольно прочны,  но способны обменивать  анион гид -

роксила на  фторид-анион,  подобный ему по  размерам,  

заряду,  гидратации; Ca1 0 (PO4)6 (OH) 2+F–

=Ca1 0 (PO4)6 (OH)F+OH – ;  монофторанатит является  

центром кристаллизации апатита  на эмали, чему спо -

собствует щелочная среда  (ОН – ) .  Но избыток фторида  

дает гидроксифторапатит или дифторапатит:  

Ca1 0 (PO4)6+F–  =  Ca 1 0 (PO4)6F2  +  ОН - .  Дифторапатит 

под влиянием определенных физико -хими ческих 

факторов распадается  на два  аморфных плохо 

растворимых соединения (фосфат кальция и  фторид 

кальция),  которые во внутричелюстном периоде раз -

вития постоянных зубов могут оседать  на  поверхнос-

ти неполностью минерализованной эмали зубного за -

чатка  в  виде новой структуры.  Фторид кальция на  по -

верхности эмали представляет собой рыхлую,  содер -

жащую значительное количество воды и белка ,  более  

проницаемую стр уктур у (7 ,10) ,  которая в  полост и рта ,  

подвергаясь механическому воздействию нищи,  мо жет  

окрашиваться,  деформироваться ,  откалываться,  

создавая  характерную для флюороза  зубов картину.  

Процесс  химически,  но -видимому,  протекает следую -

щим образом: Ca1 0 (PO4)6 F2=3Са3 (Р04)2+СаF2 .  

Возможно,  этими свойствами пораженной флюоро -

зом эмали можно объяснить  характерную клиничес -

кую картину заболевания -  появление коричневого  

окрашивания,  деструкции эмали.  Для объяснения ко -

ричневой пигментации при флюорозе нами (7)  были  

проведенны исследования с помощ ью микрорентген -  

спектрального анализа  пигментированных участков 

эмали при флюорозе.  Оказалось ,  что они содержат на  

50% больше железа  и  марганца,  на  40% больше цинка,  

на  8% больше магния по сравнению с  неокрашенными 

участками эмали.  Этот факт свидетельству ет о воз -

можном проникновении пигментов в  эмаль  из рото вой 

жидкости.  Данные литературы свидетельствуют,  что  

карбонаты и фосфаты,  содержащие в  своем соста ве  

ионы магния,  кальция,  натрия,  калия бесцветны,  а 

соли,  содержащие двух -  и  трехвалентное железо окр а-

шиваются вплоть  до темно -коричневого цвета .  Окра -

шивание минералов объясняется  наличием в них ти -

тана,  ванадия,  хрома,  марганца,  железа ,  кобальта ,  ни -

келя,  меди [12 ] .  

Поэтому можно предположить ,  что пигментация 

эмали зависит от проникновения в  измененную  струк-

туру эмали при флюорозе  хромотропных ионов (желе -

зо,  марганец и  др . ) ,  которые содержатся в  пище или 

могут проникнуть  в  эмаль  из ротовой жидкости при 

кровоточивости десен.  

Появление дестр укции эмали при тяжелых проявле -

ниях флюороза ,  по-видимому,  связано с  более хр уп -

кой структурой фторида кальция,  которая образуется  

при тяжелых формах флюор оза  на  поверхности эмали 

[7,9]  .  Образование гидроксифторапатита  и  фторида 

кальция при флюорозе в  эмали связано в  первую оче -

редь  с  разной концентрацией фтора в  ми нерализован-

ных тканях (кости челюстей,  зубы )  и  времени его  

поступления в  организм.  При незначительном содер -

жании фтора (гидроксифторапатит)  диагностируют 

легкие проявления заболевания,  при образовании па  

поверхности сформировавшейся (обызвествленной)  

структуры эмали фторида кальция диагностируют тя -

желые проявления флюороза  (меловая эмаль)  зубов.  

После прорезывания таких зубов в  процессе их  фун -

кционирования возможно появление коричневого  ок -

рашивания либо деструкции эмали.  

Можно предположить ,  что образо вание фторида 

кальция на  поверхности зачатков постоянных зубов  
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при тяжелых проявлениях флюороза  происходит осо -

бенно активно во время физиологической или патоло -

гической резорбции корней молочных зубов в  резуль -

тате его освобождения при резорбции кости челюсти.  

А это возможно только при обогащении минерализо -

ванных тканей фтором у детей эндемического очага  

флюороза .  

Понимание механизма развития фтористой инток -

сикации и флюороза  зуб ов,  в  частности, важны для 

научно обоснованного патогенетического лечения  

больных флюорозом и его профилактики в  эндемичес -

ких очагах.  
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Резюме 

В статті  обговорюється вплив фтористої  інтоксика -

ці ї  на  механізм розвитку флюорозу.  Показані  можливі  

варіанти впливу надлишку фтору на  організм у ціло му 

та  на  тверді  тканини зубів  зокрема.  З позицій мож -

ливого шкідливого впливу надлишку фтор у на  орга -

нізм і  тверді  мінералізовані тканини автори поясню -

ють особливості  клінічних проявів  флюорозу зубів .  

Summary 

In  the ar t ic le i s  d iseussed  the in luena  of  f luorde 

n i toxi -  ca t ion  on  the mechanism of  f lucrosis  

development .  There were shown the poss ib le var ian t  of  

i t s  mfluence the surp lus  of  f luoride on  the organism and  

hord  t i ssues  of  the tooth .  The au thors  expla ine the 

peculiar i t ies  of  c l in ica l  d isp lay of  f luorosis  f rom 

posi t ion  of  surp lus  of  f luoride on  organnism and  hard 

minera l i sed  t i ssnes .  
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