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HISTORIQUE
1. A sa 2°™ session, le Comité du Codex sur les contaminants dans les aliments (CCCF) est convenu d’établir

un groupe de travail électronique dirigé par le Brésil, ouvert a tous les membres, chargé de préparer un document
de travail sur les fumonisines (ALINORM 08/31/41 paragraphe 177). Le document donnera une vue d’ensemble
des données disponibles et de I’ampleur du probléme li¢ a la contamination par les fumonisines, en tenant compte
du document de travail précédent présenté a la 32°™ session du CCFAC. Le groupe de travail électronique sera
composé du Costa Rica, de la Communauté européenne, de la France, de 1’Iran, du Japon, de la Corée, de la
Roumanie, de I’ Afrique du Sud, de la Thailande, des Pays-Bas, des Etats-Unis, du Royaume-Uni et de la FAO.

2. Le document de synthése présenté a la 32°™ session du CCFAC contenait ’examen des données
disponibles sur les fumonisines concernant les aspects toxicologiques, les plans d’échantillonnage, les données
analytiques et relatives aux résidus, les niveaux d’ingestion, les aspects agricoles, technologiques et commerciaux,
les considérations liées a la gestion du risque et les aspects de santé publique.

3. Sur la base de I’information présentée, le document de synthése a formulé la recommandation de
poursuivre la recherche sur (a) les méthodes de prévention et/ou réduction de la contamination fongique du mais
dans les champs, pendant 1’entreposage et la transformation; (b) les interactions entre Fusarium et le mais dans les
infections asymptomatiques et symptomatiques du mais dans les champs; et (c) le développement du mais
transgénique qui résiste a la croissance de Fusarium ou qui détruit les fumonisines in planta.

4. Le document de synthése a par ailleurs recommandé au Codex d’élaborer un Code d’usages et un plan
d’échantillonnage pour les fumonisines dans le mais. Il a également recommandé, dans le but d’élaborer une
norme internationale appropriée et juste, d’inviter les Etats membres du Codex a soumettre les données obtenues
suite aux études menées sur le mais et les produits & base de mais, en tenant compte de la localisation
géographique et des différences régionales dans les schémas de la consommation alimentaire. Le Comité devra
reporter 1’¢élaboration des normes internationales apres 1’évaluation des risques par le JECFA.

5. Le JECFA a évalu¢ ’ensemble des données techniques, biochimiques et toxicologiques, ainsi que les
données sur I’exposition alimentaire humaine aux fumonisines a sa 56°™ réunion en 2001(FAO/OMS, 2001). Une
dose journaliére maximale tolérable provisoire a été établie et le JECFA a mené une évaluation du risque sur la
base des données d’occurrence fournies par les pays membres. Le JECFA a aussi examiné les méthodes
analytiques et a publié des plans d’échantillonnage pour les fumonisines dans le mais. Par ailleurs, le JECFA a
formulé des recommandations de recherche supplémentaire sur les modes d’action et I’influence possible des
facteurs alimentaires et autres sur les effets indésirables des fumonisines chez les humains.

6. Le présent document contient les conclusions de 1’évaluation du JECFA de 2001 et les textes pertinents
plus récents sur les fumonisines qui n’ont pas été examinés auparavant, y compris ceux qui répondent a quelques-
unes des questions posées dans le document de synthése et par le JECFA.

7. A sa 26°™ session, en 2003, la Commission du Codex Alimentarius a approuvé le Code d’usages pour la
prévention et la réduction de la contamination des céréales par les mycotoxines, y compris les fumonisines dans le
mais, qui sera aussi examiné dans le présent document.
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8. Le présent document a été préparé par le Brésil grace aux contributions de la FAO, du Japon, de I’ Afrique
du Sud, de la Corée, du Costa Rica, de la Roumanie, des Etats-Unis, du Royaume-Uni et des Pays-Bas.

INTRODUCTION

9. Les fumonisines sont des mycotoxines produites notamment par Fusarium verticillioides (Sacc.) Nirenberg
(synonyme F. moniliforme Sheldon) (téléomorphe, Gibberella moniliformis) et Fusarium proliferatum
(Matsushima) dans le mais. Les autres especes sont Fusarium nygamai, F. napiforme, F. thapsinum, F.
anthophilum, et F. dlaminii, ainsi que Alternaria alternata f. sp. lycopersici dans le millet, le sorgho, le blé et le
riz (Marasas et al., 2001; Rheeder et al., 2002; Frisvad et al., 2006).

10.  Les interactions biologiques entre la plante cultivée, soit le mais (Zea mays L, qui prend le nom de « corn »
en anglais dans certains pays) et le champignon sont complexes et peuvent donner des résultats diamétralement
opposés (Yates et Spaks, 2008). F. verticillioides se développe a I’intérieur méme de la plante comme endophyte
(Bacon et Hinton, 1996), une interaction favorable a la croissance de la plante chez les autres membres de la
famille des graminées (Clay, 1990; Yates et al., 2005). Cependant, dans des conditions de stress di a la croissance
végétale, la relation endophyte asymptomatique peut se convertir en interaction productrice de mycotoxine et/ou
de maladie (Bacon et Nelson, 1994; Abbas et al., 2006).

11.  Les mécanismes déclencheurs de la conversion de 1’état asymptomatique de I’effet de F. verticillioides
dans le mais en maladie et interaction productrice de mycotoxines n’ont pas encore été identifiés (Yates et Sparks,
2008). 11 est possible que le stress hydrique et la prédation des insectes, facteurs qui ont été associés a 1’apparition
des aspects déléteres de cette interaction végétale fongique (Dowd, 2003), soient impliqués dans la conversion
d’un style de vie métabolique asymptomatique en un style de vie métabolique symptomatique.

12.  Les fumonisines sont un groupe structuralement apparenté de diesters de propane-1, 2, 3- tricarboxylique
acide et divers 2-amino-12, 16-diméthylpolyhydroxyéicosanes dans lesquels les groupes hydroxyles C14 et C15
sont estérifiés avec le groupe carboxyle terminal de I’acide tricarboxylique (Bezuidenhout, 1988) (figure 1). Il
existe au moins 18 fumonisines analogues qui ont été identifiées et elles ont été classées en catégories A, B, C et P
sur la base de leur structure chimique (Plattner et al., 1996, Sewram et al., 2005, Torres et al., 2007, Kumar et al,
2008). La catégorie B, qui consiste principalement en fumonisine B; (FB,), et en fumosinine B, (FB;), sont
supposées étre les plus abondantes et les plus toxiques des fumonisines analogues naturellement présentes
(Sydenham et al., 1992a,b Thiel et al., 1992).
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Figure 1. La structure chimique de la fumonisine B; (FB;). FB, différe de FB; uniquement par 1’absence du
groupe hydroxyle a C10, FB; différe de FB; par 1’absence du groupe hydroxyle a C5, et FB4 n’a pas de groupe
hydroxyle ni en C5 ni en C10 (Voss et al., 2006).
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13.  Le rapport FB;/FB; est approximativement de 3:1 dans le mais naturellement contaminé (Ross et al., 1992)
et FB, représente approximativement 70% des fumonisines totales rencontrées dans la nature (Nelson et al., 1993
Marasas, 2001; Wang et al. 2008a,b). La fumonisine B; (FB;) est de faible incidence, pour un rapport entre FB; et
FB, qui va de 0,34 a 0,87 (Bacon et al., 1992; Sydenham et al., 1991; Chulze et al., 1999). Quand elles ont été
quantifiées dans le méme échantillon, le rapport entre les fumonisines B;:B,:B; est estimé a 10:3:1 (JECFA,
2001). On sait peu de choses sur I’occurrence naturelle de la fumonisine Bs. Elle est produite par les souches de F.
verticillioides, généralement dans des concentrations plus faibles que les fumonisines By, B, ou B3 (Seo & Lee,
1999).

14. L’ampleur de la contamination du mais par les fumonisines varie avec la situation géographique, les
pratiques agricoles, et le génotype de mais qui détermine la susceptibilité des plants de mais a I’invasion fongique
et aux insectes durant la phase de croissance du mais dans les champs (Jackson et Jablonski, 2004). Les niveaux
de fumonisines produits dans le mais sont également influencés par les facteurs environnementaux comme la
température, I’humidité, le stress hydrique et les précipitations dans les périodes de pré-récolte et de récolte;
I’entreposage des grains récoltés dans des conditions d’humidité inadéquates peut entrainer une accumulation
supplémentaire de fumonisines (Bacon et Nelson, 1994). Des niveaux plus ¢élevés de fumonisines sont
généralement rencontrés dans les grains de mais produits dans les régions plus chaudes du monde (Shelby et al.,
1994; Miller, 1999).

ASPECTS BIOLOGIQUES

15.  En 2001, & sa 56 réunion, le JECFA a évalué I’ensemble des données techniques, biochimiques et
toxicologiques sur les fumonisines ainsi que les données sur 1’exposition alimentaire humaine aux fumonisines.
Les études sur les animaux de laboratoires et in vitro ont montré une altération du métabolisme lipidique comme
site initial de I’action des fumonisines. Le mécanisme basé sur les lipides envisagé suppose ’inhibition de la
céramide synthase, une enzyme clé de la biosynthése des sphingolipides, et des changements dans les pools des
acides gras polyinsaturés et des phospholipides. Les deux engendrent finalement des altérations des voies de
signalisation et métaboliques cruciales pour la croissance, la mort et la différenciation des cellules (FAO/OMS,
2001).

16.  Dans toutes les études d’espéces animales examinées par le JECFA, le foie était la cible de la fumonisine
Bi; le rein était aussi une cible dans un grand nombre d’espéces. Dans le rein, les effets observés comprennent
I’augmentation des bases sphingoides libres, I’apoptose des cellules tubulaires rénales, et la régénération
cellulaire. Dans le foie, la nécrose oncotique et apoptotique, la prolifération des cellules ovales, I’hyperplasie du
canal cholédoque, et la régénération sont des signes précoces de toxicité. Chez les rongeurs, la toxicité de la
fumonisine B; dépendait des souches et du sexe; chez les souris, le foie est plus sensible que le rein. Le niveau
sans effet observé (NOEL) pour le cancer rénal chez les rats Fischer 344N était de 0,67 mg/kg p.c. par jour, et le
NOEL de toxicité rénale était de 0,2 mg/kg p.c. par jour. Le NOEL pour le cancer hépatique chez les rats BD IX
males était de 0,8 mg/kg p.c.par jour, et le NOEL chez les souris B6C3F, femelles sous alimentation réduite était
de 1,9 mg/kg p.c. par jour.

17.  Une dose journaliére maximale tolérable provisoire (DJIMTP) de 2 pg/kg de poids corporel par jour a été
attribuée par le JECFA a FBy, FB, et FB; individuellement et en association, sur la base d’un NOEL de 0,2 mg/kg
poids corporel par jour établi a partir des études a court terme et a long terme sur la toxicité rénale chez les
rongeurs et dun facteur de sécurité de 100 (FAO/OMS, 2001).

18.  Les études épidémiologiques chez les humains examinées par le JECFA ont indiqué qu’il y avait une
association entre 1’occurrence de Fusarium verticillioides dans le mais et I’incidence du cancer cesophagien dans
différentes régions du monde. Les différences géographiques liées a la démographie, aux groupes ethniques, a la
susceptibilité génétique, a la culture, a la situation économique et nutritionnelle affectent toutes les taux d’attaque
de la maladie; cependant, certains facteurs de risques communs apparaissent, tels la consommation du mais en tant
que principal aliment de base et, dans une certaine mesure, le statut socioéconomique inférieur. Par conséquent,
les incidences ¢€levées du cancer cesophagien ont été associées a un nombre restreint de régimes alimentaires
comportant principalement du blé et du mais et des teneurs faibles en certains minéraux et vitamines.

19.  L’évaluation du JECFA a présenté des rapports sur les taux plus élevés d’anomalies du tube neural (ATN)
dans certaines régions d’Afrique du Sud, de la Chine, et des Etats-Unis quand les aliments a base de mais
contenaient des niveaux ¢élevés de fumonisines. Comme le métabolisme du folate a ¢été apparenté au
développement de I’ATN, le blocage de I’ingestion du folate par les fumonisines a pu jouer un réle dans ce
domaine.

20. Le centre international de recherche sur le cancer (CIRC) a classifié FB; comme étant probablement
cancérogeéne pour les humains (groupe 2B) (CIRC, 2002).



CX/CF 09/3/9 4

21. Dans son évaluation, le JECFA a identifi¢ quelques domaines de recherche qu’il est nécessaire
d’approfondir pour acquérir une meilleure compréhension du profile biologique/toxicologique des fumonisines
chez les humains. Il s’agit d’étudier: (a) le(s) mécanisme(s) biochimique et physiologique sous-jacent(s) aux
carcinomes tubulaires rénaux induits par les fumonisines chez les rats Fischer 344N et la sensibilité d’apparence
différente par rapport aux rats BDIX; (b) si les facteurs alimentaires comme le folate, la vitamine E, et la choline
modifient la toxicité rénale ou hépatique induite par la fumonisine B, et sa capacité a altérer le transport du folate
au niveau cellulaire et placentaire vers le feetus; (c) le réle de I’inhibition par les fumonisines de la biosynthése de
la céramide en protection des cellules issues de I’apoptose médiée par la céramide induite par la dysfonction
mitochondriale; (d) la relation entre I’ingestion des fumonisines et les maladies humaines dans les régions ou les
produits a base de mais nixtamalisé constituent une large part du régime alimentaire et la capacité des fumonisines
a modifier I’expression des récepteurs pour les pathogénes microbiens et les toxines qui sont associés aux
maladies rénales et hépatiques chez les humains..

22.  Dans une récente étude menée en Chine, 1’état de la contamination par FB; d’échantillons alimentaires dans
les régions de faibles et de fortes incidences de cancer hépatique et cesophagien a été examiné (Sun et al., 2007).
Des niveaux plus élevés de fumonisines ont été rencontrés dans les régions de forte incidence de cancer, insinuant
la possibilité du réle contributeur de FB,; dans la cancérogénése hépatique et cesophagienne de I’homme.

23.  Dans un examen du profil toxicologique des fumonisines sur les animaux de laboratoire et des études
épidémiologiques chez les humains, Marasas et al (2004) ont indiqué que les fumonisines sont des facteurs de
risque potentiel pour I’ATN, les anomalies craniofaciales, et autres anomalies congénitales découlant de la créte
neurale. Ceci a été confirmé plus tard dans une étude menée par Missmer et al. (2006) sur les femmes mexicaines-
américaines, qui a établit un lien entre I’augmentation du rapport sphinganine:shingosine (Sa:So) dans le lait
maternel et I’accroissement du risque d’ATN chez I’enfant.

24.  Theumer et al (2002) ont démontré que I’ingestion subchronique de FB; pourrait affecter I’intestin gréle et
altérer le profile interleukine et certaines fonctions principales des macrophages dans 1’activité antitumorale chez
les rats. Des études postérieures in vitro ont montré que 1’exposition conjointe aux fumonisines et a I’aflatoxine B,
(AFB)) produisait une toxicité hépatique supérieure, en administration individuelle, en induisant 1’apoptose et
I’amitose des hépatocytes. Il y a eu une inversion du rapport type Sa:So chez les rats (Theumer et al. 2003). Par
conséquent, le mélange de fumonisines et de AFB; a induit des réponses toxiques qui ne pouvaient pas étre
considérées comme la somme des effets causés individuellement par ces mycotoxines (Theumer et al. 2007). Bien
que FB; soit mal absorbée et mal métabolisée dans I’intestin, certaines études ont montré qu’elle provoque des
dérangements intestinaux (douleurs abdominales ou diarrhée) (Bouhet et Oswald, 2007).

PLANS D’ECHANTILLONNAGE

25.  Une étude menée par Whitaker et al (1998) qui décrit la variance aléatoire associée avec 1’analyse des
fumonisines dans le mais décortiqué a été évaluée par le JECFA en 2001. Dans cette étude, un échantillon global
d’environ 45 kg a été pris dans chacun des 24 lots de mais décortiqué en Caroline du Nord, aux Etats-Unis.
Chaque échantillon global a été divisé au rifle en 32 échantillons d’essai de 1,1 kg, et ceux-ci ont été fragmentés
dans un broyeur Romer. L’échantillonnage hiérarchisé utilisé pour déterminer la variation était: la sélection de 10
lots contenant une large fourchette de concentrations de fumonisines; de chaque lot, 10 échantillons d’essais
fragmentés ont été prélevés au hasard, et deux portions de 25-g ont été prélevées de chacun par division au rifle.
Les fumonisines B;, B,, et B; ont été déterminées par la méthode officielle 995.15 de I’AOAC. Pour une
concentration de contamination de lot de 2 mg/kg, le coefficient de la variation associé a 1’échantillonnage était de
17%, celui associé¢ a la préparation de I’échantillon de 9,1%, et pour I’analyse, de 9,7%. Ces valeurs étaient
indépendantes du type de fumonisines. Le coefficient de variation associé a la procédure d’essai totale était de
45%, soit du méme ordre de grandeur que pour mesurer I’aflatoxine dans le mais décortiqué a I’aide d’une
procédure d’essai similaire.

26. Le plan d’échantillonnage pour I’analyse des fumonisines dans les différentes denrées incluses dans le
rapport du JECFA figure au tableau 1. Ce plan suppose qu’un minimum de 30 lots d’aliments doit étre prélevé
dans chaque pays ou région; le coefficient de variation du plan d’échantillonnage ne doit pas dépasser 30% et le
coefficient de variation de la méthode analytique compléte ne doit pas dépasser 10%.
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Tableau 1 — Propositions de plan d’échantillonnage pour I’analyse des fumonisines (FAO/OMS, 2001)

muffins, I’amidon)

Taille des
p Incrémentation SOus-
Denreée p . Notes
(n xy grammes) | échantillons
(kg)

Mais entier 50 x 100 5,0 Whitaker et al. (1998): Variation d’échantillonnage
pour les fumonisines dans le mais similaire a celle
signalée pour les aflatoxines

Mais en épi 50 rafles 7,5 En supposant que le mais en épi contribue environ
30% du poids total de la rafle et qu’une rafle donne
environ 100 g de grains

Farine de mais , 11 est supposé que la variance d’échantillonnage pour

semoule de mais, ces denrées était similaire a celle associée aux

gruaux de mais, aflatoxines dans les aliments pour animaux
aliments a base de fragmentés; le plan d’échantillonnage proposé est

mais transformé (par associé a une précision d’échantillonnage de 12,5%

ex., les flocons de | 10x 100 1,0 pour les aflatoxines dans les aliments pour animaux

mais, les  chips fragmentés

tortilla, le  mais

éclaté, les

préparations  pour

27.

Dans des travaux menés au Nigeria par Whitaker et al (2007) a I’aide de la méme procédure d’essai décrite

par Whitaker et al. (1998), un total de 86 lots de mais destinés a la consommation humaine prélevés en 2002 ont
été analysés. En moyenne, 17 échantillons d’essai ont été prélevés de chaque lot. Les variances relatives a la
préparation et a I’analyse des échantillons sont supposées étre négligeables et ne sont pas considérées dans
I’estimation de la variabilité totale. La variance (S%) est apparue en corrélation linéaire avec la concentration de
fumonisine (F) quand elle a est représentée graphiquement sur 1’échelle logarithmique par la relation (r*=0,91) -
S% = 0,63F"°* (Eq. 1). La variance, 1’écart-type et le CV parmi des échantillons de 100 g dont le niveau de
fumonisines est de 2,0 pug/g sont 1,91, 1,36 et 69 %, respectivement. Les auteurs ont trouvé que la variance
exprimée en Eq. 1 était similaire a celle obtenue dans les travaux précédents effectués aux Etats-Unis (Whitaker et
al., 1998), ce qui indique que la variabilité associée a une procédure d’essai spécifique (reflétant principalement
I’incertitude liée a I’étape de I’échantillonnage) peut €tre similaire sur les autres marchés dans le monde. Les
résultats de plusieurs modeles de plan d’échantillonnage constitué d’échantillons de 100 g, 500 g ou 2000 g ont
été obtenus en utilisant la distribution binomiale négative pour calculer les courbes d’efficacité (OC) en
considérant une limite d’acceptation/de rejet de 1, 2 ou 3 pg/g. Deux de ces courbes sont présentées en figure 2.
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Figure 2. Courbes d’efficacité des modéles de plan d’échantillonnage pour les fumonisines dans le mais
décortiqué. Tous les plans d’échantillonnage utilisent un broyeur Romer, des sous-échantillons d’analyse de 25 g
et la méthode CLHP.

28.  Les fumonisines sont des molécules polaires, solubles dans 1’eau et dans les solvants polaires et sont par
conséquent parfaitement adaptées a la détermination par CLHP en phase inverse. Compte tenu du manque de
chromophores sensibles aux UV, des niveaux faibles de fumonisines peuvent étre détectés aprés dérivatisation des
extraits d’échantillons avec OPA (0-phthaldialdéhyde), NDA (naphthaléne-2,3 dicarboxaldéhyde) ou NBD-F(4 -
Fluore - 7 - nitrobenzofurazan) suivi de la détection par fluorescence. En général, les fumonisines peuvent étre
extraites du mais ou des produits a base de mais a 1’aide d’eau-méthanol ou d’eau-acétonitrile. Pour le nettoyage,
les cartouches C18, SAX (phase échangeuse d’anions) ou les colonnes d’immuno-affinité sont généralement
utilisées (Sydenham et al., 1996; Caldas et Silva, 2007). Solfrizzo et al (2001) ont extrait FB; et FB, avec
I’acétonitrile(ACN):méthanol (MeOH):eau(H,O), suivi du nettoyage par colonne d’immuno-affinité et
dérivatisation avec OPA/mercaptoéthanol. La limite de quantification (LOQ) des méthodes CLHP/fluorescence se
situe dans la fourchette de 0,02 a 0,5pg/kg.

29.  Laméthode CLHP en phase inverse pour I’analyse de FB; et FB, et FB; dérivatisés par OPA avec détection
par fluorescence est la méthode officielle de ’AOAC-UICPA [995.15] pour les grains de mais aux concentrations
de 0,5 - 8 pg FBy/g ou 0,8 -12,8 png de fumonisines totales/g (Sydenham et al., 1996¢).

30.  Outre les méthodes CLHP/fluorescence, les fumonisines peuvent étre analysées par la chromatographie sur
couche mince (TLC), I’¢électrophorése capillaire et diverses méthodes immunochimiques (ELISA). Les méthodes
ELISA ont récemment suscité une grande attention car elles peuvent étre utilisées a des fins de dépistage rapide
sur le terrain ou en laboratoire (Castells et al., 2008). Maragos et al. (2001) ont détecté FB; par la méthode de
détection par polarisation de fluorescence, avec une limite de détection (LOD) de 0,5ug/kg. Wang et al. (2008b)
ont extrait FB;, FB,, FB; et FByavec ACN-eau et les ont analysées par CLPH associée a un détecteur évaporatif a
diffusion de lumicere.

31. Les méthodes de couplage chromatographique CL/SM ou CL/SM-SM ont été énormément utilisées au
cours des dernieres années car elles fournissent une analyse quantitative ainsi que la confirmation de I’identité des
fumonisines; par ailleurs, 1’étape du nettoyage n’est pas nécessaire avant I’analyse (Plattner, 1996; D"Arco et al.,
2008). Cependant, il est reconnu que ces instruments sont trés cofiteux et qu’ils seront donc difficiles a utiliser
dans les programmes de suivi des pays en développement.

32.  Les fumonisines liées a I’amidon et aux protéines rencontrées dans les aliments traités thermiquement
pendant la transformation, comme les céréales pour petit déjeuner et les tortillas, ne peuvent pas étre détectées par
analyse conventionnelle. Dans une méthode décrite par Kim et al (2003), FB, liée a la protéine a été extraite avec
1% sodium dodécylsulfate (SDS), la fumonisine li¢e a été hydrolysée avec 2 M KOH, ’extrait a été nettoyé par
ELS avec support polymérique OASIS et les fumonisines déterminées par CLHP en tant que HFB; (FB,
hydrolysé). Cette méthode a ensuite été améliorée par Park et al (2004) par complexion du SDS avec le bleu de
méthylene, et en éliminant son interférence dans 1’analyse CLHP.
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33.  L’occurrence mondiale des fumonisines dans les aliments fait I’objet d’une vaste documentation et d’études
(Doko et Visconti, 1994; Marasas, 1996; Bullerman, 1996; Pohland, 1996; Shephard et al., 1996; Patel et al.,
1997; Castelo et al., 1998; De Nijs et al., 1998a; Solovey et al., 1999). Bien que les fumonisines se trouvent
principalement dans le mais et les produits a base de mafis, une occurrence sporadique naturelle des fumonisines
dans le sorgho, le riz et les feves blanches a été signalée (Bhat et al., 1997; Tseng et al., 1995; Patel et al., 1996;
Munibazi et Bullerman, 1996; Abbas et al., 1998). Suite a leur solubilité¢ dans I’eau, il est peu probable que les
fumonisines produisent une bioaccumulation dans les tissus animaux, par conséquent, soit elles n’ont pas été
détectées, soit elles sont détectées a des niveaux extrémement faibles dans le lait, les ceufs et la viande (Prelusky
et al., 1996; Miller et al., 1996). De faibles niveaux de fumonisines ont été détectés dans la biére commerciale,
probablement suite a I’emploi de gruaux de mais en tant que grains crus a la place de, ou en supplément de
I’emploi traditionnel de 1’orge dans le processus de brassage (Scott et Lawrence, 1995; Hlywka et Bullerman,
1999).

34. Les niveaux de contamination plus faibles des FB détectées dans les aliments traités thermiquement,
comme les échantillons de farine de mais pré-cuite, de produits de grignotage a base de mais précuits et de flocons
de mais pré-cuits rencontrés dans un grand nombre d’études s’expliquent par les fumonisines liées formées au
cours de la transformation et qui ne peuvent pas étre détectées par les méthodes analytiques habituelles (Seefelder
et al., 2003; Lu et al., 2002). Kim et al. (2003) a trouvé une moyenne de 2,6 fois plus de FB, présentes sous forme
liée dans les flocons de mais par rapport a I’analyse conventionnelle. Park et al (2004) a trouvé environ 1,3 fois
plus de FB; sous forme liée par rapport a FB, extractible dans les 15 échantillons d’aliments & base de mais de
traitement alcalin, comme les chips tortilla et les chips de mais analysées.

35. Le JECFA (2001) a évalué les données détaillées sur la contamination par les fumonisines du mais et des
produits a base de mais et ou consommés dans différents pays en Amérique du Nord, centrale et du Sud, en Asie,
en Afrique et en Europe. Les tableaux 2 a 4 montrent les niveaux de FB; et FB, détectés dans les produits de
consommation humaine dans différents pays signalés dans certaines études qui ont eu lieu apres 2000.
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Tableau 2. Niveaux de fumonisines (FB; et FB,) dans le mais, les produits a base de mais et autres céréales et
aliments pour la consommation humaine dans les pays européens

Echantillons | Fourchette | Moyenne | Fourchette | Moyenne
Pays | Echantillon positifs/ de FB; de FB; de FB; de FB, mg Référence
analysés mg kg™ mg kg™ mg kg™ kg™
France |Céréales pour|30/32 <0,001-1,113 | NI NI NI Molinie et al.,,
petit déjeuner 2005
(mais, avoine,
riz)
Mais 5/5 0,05-0,3 NI NI NI Bakan et al, 2002
(transgénique)
Italie Mais hybrides | 40/40 0,368-64,15 | 15,5 0,193-37,09 |6,74 Cavaliere et al
2007
Portugal | Mais jaune 6/9 <0,020-0,871 |0,322 < 0,015-{0,099
0,272
Mais blanc 2/2 <0,020-0,725 {0,363 0,113-0,437 |0,275
Farine de mais |2/3 <0,020-1,569 | 0,822 < 0,015-10,173
0,457 .
Lino et al., 2006
Semoule  de|2/3 <0,020-0,183 {0,118 <0,015 NI
mais
Amidon de | 0/3 < 0,020 NI <0,015 NI
mais
Mais doux 2/11 <0,020-0,523 | 0,064 <0,015 NI
Pain de mais |25/30 <0,020-0,448 | 0,197 <0,020- 0,077 Lino et al 2007
portuguais 0,207
Mais doux 36/49 <0,10-0,400 |0,154 <0,10 NI
Semoule  de|41/41 <0,10-1,30 0,474 0,050-0,450 |0,177 .
. Martins et al.,
mats 2008
Flocons de | 0/15 <0,05- NI <0,10 NI
mais
Espagne | Mais 92/92 0,337-10,61* |2,61* NI NI
Semoule de | 90/90 0,144-2,00* 0,761%* NI NI
mais
Farine de mais | 90/90 0,892-6.31* |2,64* NI NI
Gruaux 78/78 0,073-1,05* |0,366* NI NI Castells et al
Flocons de 2008 ’
gruaux
Gruaux cuits 13/47 < 0,025-10,140* NI NI
0,258*
Flocons de | 21/47 <0,025- 0,042%* NI NI
mais 0,067*
Mais 4/30 <0,025- 0,354 | 0,043 <0,025- 0,022
conventionel 0,120 )
Arino et al., 2007
Mais 3/30 <0,025 -10,035 < 0,025-10,019
organique 0,359 0,153

NI = non indiquée; * Fumonisines totales
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Tableau 3. Niveaux de fumonisines (FB; et FB,) dans le mais, les produits a base de mais et autres céréales et

aliments pour la consommation humaine dans les pays d’Amérique

Echantillons | Fourchette | Moyenne | Fourchette | Moyenne
Pays Echantillon positifs/ de FB; de FB; de FB, de FB, mg Référence
analysés mg kg™ mg kg™ mg kg™ kg™

Argentine Farine de | 8/23 1,0-2.6 NI <0,10-0,5 |NI
mais Lerda et al., 2005
Riz 3/29 0,8-0,9 NI 0,8 NI
Mais 1.54 0,716 Broggi et al., 2002
Farine de 0,358 0,122
mais 0,148 0,052
Semoule de
mais

Brésil Mais 23/26 <0,09 -|NI <0,05-0,52 NI Almeida et al., 2002

10,87
Mais 90/90 <0,02- 2.89%* NI NI Westhuizen et al.,
18,74* 2003

Produits  a|70/74 <0,02-8.60 | NI NI NI Kawashima et
base de mais Soares,2006
Semoule de|30/30 1,1-153 5,2 0,2-3,9 1.0
mais Bittencourt et al.,
Farine  de|30/30 0,5-7,2 2,1 0,11 1,8 2005
mais
Semoule de | 62/62 0,16 -4,74 |1,24 0,11-1.57 0,439
mais |
Semoule de|11/11 0,593-2,56 |1,43 0,251-1,09 |0,617
mais II
Aliment pré-|21/21 0,035-1,96 | 0,449 <0,02- 0,534 | 0,204
cuit I
Aliment pré-|21/21 0,188-1,36 |0,696 0,149-1,02 (0,397
cuit II
Produits de|17/20 <0,02— 0,115 <0,02-0,260 | 0,064 Caldas et Silva,
grignotage 0,330 2007
Flocons de|8/20 <0,02-0,784 | 0,108 <0,02-0,122 |0,019
mais
Mais éclaté | 22/24 <0,02-1,24 0,398 <0,02-0,858 |0,266
Mais doux, | 0/6 <0,02 NI <0,02 NI
en épi
Mais doux, | 3/8 <0,02-1,31 |0,352 <0,02 0,02
congelé
Mais doux, | 3/15 <0,02-1,44 0,190 <0,02 NI
congelé

Etats-Unis | Tortilla et | 38/38 0,01-0,729 | NI NI NI Dvorak et al., 2008
farine  type 0,028-
masa 1,863*

NI =non indiquée * Fumonisines totales
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Table 4. Niveaux de fumonisines (FB; et FB,) dans le mais, les produits a base de mais et autres céréales et
aliments pour la consommation humaine dans certains pays africains, asiatiques et du Moyen-Orient

Echantillon |Fourchette de | Moyenne |Fourchette | Moyenne
s positifs/ FB, de FB; de FB; de FB, mg
Pays Echantillon | analysés mg kg™ mg kg |mgkg® kg™ Référence
Iran Mais 48/49 1,19-12,95 6,14 NI NI Yazdanpanah et al.,
2006
Afrique du | Bicre de mais | 18/18 0,038 — 1,066 |0,281 <0,005 -0,255 | 0,069 Shephard et al,
Sud 2005
Nigeria Mais 73% 0,01-0,76 0,117 NI NI Adejumo et al.,
2007
Maroc Mais 10/20 0,001-5,96 1,93 NI NI Zinedine et al.,2006
Bénin Mais NI ND-12,00* NI NI NI Fandohan et al,2005
Chine Grains de mais | 42/104 0,30-3,20 1,42 NI NI Wang et al, 2008*
Mais 16/24 0,25-1,8 0,74 NI NI
Mais 6/21 0,21-0,29 0,24 NI NI Wang et al, 2008b
Malis 6/20 0,3-3,13 0,47 NI NI
Mais 15/20 0,058-1,976 0,377 0,056-0,890 0,257 Lietal., 2001
République | Mais congelé¢ |6/14 ND-0,05 0,01 ND-0,04 0,003
de Corée
Grains de mais | 36/39 ND-9.98 1,21 ND-2.49 0,26
entiers Chung, et al, 2008
Farine de mais | 10/10 0,01-0,79 0,23 ND-0,21 0,04
Gruaux de |7/8 ND-0,65 0,29 ND-0,15 0,05
mais
Japon Mais en boite |, 5, 0,016-0,036  |0,026 0,014 0,014
ou congelé
Grain_de mais |5 0,005-0,354 | 0,057 0,002-0,094 | 0,016 . L
éclaté Sugita-Konishi
t al., 2006
Flocons __de g 5, 0,013-0,059  [0,027 NI NI el
mafis
Sl;‘.ll.sa“x del10/10 0,017-0,073  [0,051 0,017-0,029 | 0,021

NI = non indiquée *Fumonisines totales

ASPECTS AGRICOLES, TECHNOLOGIQUES ET COMMERCIAUX

Approches agricoles

36.

Conformément au Code d’usages pour la prévention et la réduction de la contamination des céréales par les

mycotoxines (CAC/RCP 51-2003), il est important que les producteurs réalisent que les bonnes pratiques
agricoles (BPA) représentent la premicre ligne de défense contre la contamination des céréales par les
mycotoxines, suivies de la mise en ceuvre des bonnes pratiques de fabrication (BPF) pendant la manutention,
I’entreposage, la transformation et la distribution des céréales pour I’alimentation humaine et animale (Codex
Alimentarius, 2003).

37.

Dans I’annexe 2 concernant les fumonisines, le Code recommande de planifier avec soin le moment de la

récolte du mais, car il a été démontré que le mais cultivé et récolté pendant les mois chauds est susceptible de
contenir des niveaux de fumonisines nettement supérieurs a ceux du mais cultivé et récolté pendant les mois plus
froids de I’année. Les pratiques apres récolte ne sont pas censées éliminer ces problémes, car la formation des
mycotoxines se produit déja quand la récolte a lieu. Cette distinction entre pré-récolte et aprés récolte n’est jamais

suffisamment accentuée.
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38.  F. verticillioides semble étre un véritable commensal, rencontré en association avec la culture ou que le
mais soit cultivé, et bénin dans les conditions de croissance adéquates. Alors que le mais est sensible a la perte
d’eau et est soumis au stress hydrique quand I’activité de 1’eau (aw) est d’environ 0,98, les especes Fusarium ont
une croissance satisfaisante méme quand I’activité de 1’eau baisse jusqu’a 0,90. Par conséquent, en situation de
stress de sécheresse, le champignon se développe bien et le contréle des fumonisines dans les cultures ou une
infection fongique a eu lieu pendant la pré-récolte est extrémement difficile (Pitt JI, communication personelle,
2009).

39. D’aprés Cavaliere et al (2007), Iirrigation peut étre utilisée pour minimiser 1’effet du stress de sécheresse.
De méme, la fertilisation peut étre utilisée pour minimiser le stress li¢ a la nutrition et les méthodes relatives a la
mise en culture optimale et a la destruction des mauvaises herbes peuvent étre utilisées pour minimiser le stress 1ié
a la population. La chaleur est considérée comme une source majeure de stress non controlée, bien que d’autres
sources non reconnues aient pu étre présentes. Le complément adéquat de sels minéraux, qu’il s’agissent de macro
ou de micro nutriments, a la culture du mais protége contre les attaques fongiques et la production des
fumonisines dans les échantillons de mais (Hassegawa et al., 2008).

40. La présence de F. verticillioides implique un risque permanent de contamination par les fumonisines dans
le mais. Fandohan et al. (2005) n’ont trouvé aucune différence significative concernant la présence de Fusarium
d’une saison a 1’autre (1999-2003) au Bénin, en Afrique, mais les niveaux augmentaient substantiellement durant
toute la durée de I’entreposage chaque saison. La plupart des isolats était des producteurs importants de
fumonisines (FB, FB, et FB;), avec des niveaux de fumonisines totales de 1’ordre de 8240 a 16,690 mg/kg. Cela
implique que des procédures de gestion apreés récolte adéquates doivent étre adoptées pour assurer une qualité
satisfaisante du mais entreposé. Qui plus est, la contamination par les fumonisines était supérieure dans le mais
avant la récolte. Une des mesures importantes a recommander aux agriculteurs est d’assurer un séchage adéquat
avant I’entreposage et des conditions d’entreposage a sec (Fandohan et al, 2005). Les grains de mais dont la teneur
en humidité est de 15% n’entretiennent pas la croissance des moisissures méme aprés 45 jours d’entreposage dans
les systémes d’entreposage a atmosphére modifiée et la perte de matiere séche est également substantiellement
réduite dans une atmosphere modifiée a 60% de CO2 pour les grains de mais dont la teneur en humidité est de
20% (Janardhana et al., 1998, Kumar et al., 2008)

42.  Les résultats de la recherche sur les pratiques agronomiques indiquent que: (a) les taux d’infection fongique
sont supérieurs dans les cultures pratiquées dans les champs auparavant plantés de mais, notamment quand les
résidus de ces cultures étaient abandonnés dans le champ, (b) I’incidence de pourriture fusarienne des grains de
mais est supérieure en climat chaud dans des conditions de sécheresse, et (c) le mais fraichement récolté doit €tre
immédiatement séché jusqu’au niveau d’humidité adéquat, puis entreposé (Bacon et Nelson, 1994; Munkvold et
Desjardins, 1997; Warfield et Gilchrist, 1999; Miller, 1994).

43.  Les habitudes alimentaires de plusieurs especes d’insectes ont été associées a une hausse de 1’incidence et
de la sévérité de la brilure fusarienne des feuilles. La protéine CrylAb peut réduire 1’attaque du grain par le ver
de 1’épi du mais et réduire indirectement la concentration de fumonisines dans le grain dans certaines conditions.
Clements et al. (2004) ont étudié les effets produits par la protéine Cryl Ab contenues dans les grains et dans les
soies sur la concentration des fumonisines dans les grains et sur la sévérité de la brilure fusarienne des feuilles.
Les résultats donnent a penser que les hybrides Bt peuvent réduire la concentration dans les grains pendant les
saisons ou sévit la pyrale du mais européen, mais pas dans les saisons ou sévit le ver de 1’épi du mais. Le génotype
de I’hybride était un facteur important de la réduction de la concentration des fumonisines dans le grain.

44. L’infection fongique et la production des mycotoxines dans les produits cultivés biologiquement et
conventionnellement sont encore des questions extrémement controversées. (Magkos et al., 2006). D’aprés Arifio
et al (2007), il n’y a aucune preuve scientifiquement soutenable que les différences observées entre les denrées
conventionnelles et les denrées biologiques produiraient quelque effet objectivement mesurable sur la santé des
consommateurs.

Stabilité des fumonisines pendant la transformation

45.  Le destin des fumonisines pendant la transformation est affecté par un grand nombre de facteurs, y compris
la température, I’humidité du produit, la concentration de la toxine dans le produit brut et la présence d’autres
ingrédients dans I’aliment transformé. Les opérations de transformation subies par le mais comprennent le triage,
I’usinage (sec et humide), le traitement thermique, I’extrusion et la nixtamalisation.

46. Le document de synthése ainsi que 1I’évaluation menée par le JECFA en 2001 ont récapitulé des données
disponibles concernant 1’impact de la transformation sur les niveaux de fumonisines dans les produits dérivés du
mais. Les principales études sont résumées ici, outre les études plus récentes signalées dans la documentation.
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47. Le triage et le nettoyage peuvent diminuer la concentration des fumonisines en éliminant la matiére
contaminée, mais ne détruisent pas les mycotoxines. Les grains de mais cassés contiennent des niveaux de
fumonisines pres de 10 fois supérieurs aux grains intacts et différentes études ont exposé les stratégies physiques
visant a séparer les grains sains des grains contaminés. Comme le mais contaminé est de faible densité, plus de 80
% de la toxine est éliminée dans la partie flottante qui fait suite au traitement dans une solution saturée de chlorure
de sodium (Shetty & Bhat, 1999). En faisant passer de fagon séquentielle les grains de mais d’entreposage dans le
circuit de nettoyage suivi de la table gravimétrique, 60% de la contamination par les fumonisines a ¢été éliminée
(Malone et al., 1998). Afolabi et al. (2006) avaient proposé le triage visuel des grains de mais comme technique
de réduction des niveaux de fumonisines par les agriculteurs de subsistance.

48. L’usinage humide est utilisé pour obtenir I’amidon, le germe et les fibres de mais. Bennett et Richard
(1996) n’ont détecté aucune quantité mesurable de FB; dans 1’amidon obtenu par usinage humide du mais a
I’échelle de laboratoire, alors que les fibres et le germe contenaient 10 a 40 % de la concentration rencontrée dans
le mafs.

49.  L’usinage sec du mais est un processus physique par lequel les composants du grain sont séparés, isolant le
son (obtenu en éliminant le péricarpe) et le germe, suivi des fragments obtenus en diminuant la taille des
particules — gruaux, semoule et farine de mais (Alexander 1987). Les fumonisines ne sont pas censées é&tre
détruites pendant le processus et se retrouvent dans tous les fragments, en concentrations plus élevées dans le son
et le germe (Katta et al. 1997, Brera et al, 2004). Dans une étude récente menée en Argentine, le germe et le son
avaient des niveaux de fumonisines 29 fois plus élevés que la semoule et les gruaux de mais, 13 fois plus élevés
que la farine de mais et 3 fois plus élevés que le mais entier (Resnik, 2006).

50.  Les effets du traitement thermique sur la stabilité des fumonisines varient selon le processus, la température
et de la durée. Un grand nombre d’études démontre que les fumonisines sont relativement stables a la chaleur et
qu’elles sont éliminées de facon significative seulement quand les processus atteignent des températures > 150 °C,
comme ceux qui sont utilisés dans la production a sec ou a ’humidité de la semoule de mais (Scott & Lawrence,
1995), la friture des chips de mais (Jackson et al., 1997), la cuisson au four, le rotissage et la cuisson alcaline
(Castelo et al. 1998, Jackson et al. 1997, Katta et al. 1999). Les processus de floconnage, de cuisson et de
torréfaction réduisent les niveaux de fumonisines B; a 60 — 70%, 53,5 % et 48,7%, respectivement. L’ajout de
glucose a augmenté le pourcentage de réduction a 86% et 89 % pendant les processus de cuisson et de
torréfaction, respectivement (De Girolamo et al., 2001).

51. La transformation par extrusion est d’utilisation courante dans la production des céréales pour petit
déjeuner, des produits de grignotage et aliments granulés. Bullerman et al. (2007) ont trouvé que la plus forte
réduction de fumonisines est produite a des températures d’extrusion de 160 °C ou supérieures, en présence de
glucose. L’extrusion réduit la fumonisine B; de 21 a 37%, tandis que le méme processus avec ajout de glucose
réduit encore davantage la fumonisine B1, & savoir de 77 & 87% (Bullerman et al., 2008). L’analyse par CL-
fluorescence et CL-SM ont indiqué que 57 a 66% de I’espéce de fumonisine B; détectée dans le mais (enrichi et
fermenté) extrudé au glucose était la fumonisine B; N-(deoxy-D-fructos-1-yl). Les produits a base de fumonisines
comme la fumonisine B1 hydrolysée et la fumonisine B; N-carboxyméthyl sont également obtenus lors du
processus d’extrusion (Castelo et al. 2001, Bullerman et al., 2008).

52.  Dans une étude menée par Seefelder et al (2003), FB, et HFB; ont été incubées avec alpha-d-glucose et
sucrose (modéles mono- et disaccharide), avec méthyl alpha-d-glucopyranoside (modéle d’amidon), et avec les
dérivés d’aminoacide N-alpha-acétyl-1-lysine méthyl ester et BOC-l-cystéine méthyl ester (modeles de protéine).
Les produits de réaction ont été analysés par CL/SM-SM. Ces essais sur modéles démontrent que les fumonisines
sont capables de se lier avec les polysaccharides et les protéines par le biais de leurs deux chaines latérales d’acide
tricarballylique.

53.  Voss et al (2008) ont évalué la toxicité des gruaux de mais enrichi a la fumonisine B, extrudée par 10% de
glucose administrée & des rats. A une exception prés, les produits d’extrusion fermentés et enrichis a la fumonisine
B; ont provoqué des Iésions rénales modérément séveres et diminué le poids des reins, effets normalement
rencontrés chez les rats exposé€s aux fumonisines. Les Iésions chez les rats 4 qui on a donné des gruaux
contaminés aprés extrusion au glucose étaient substantiellement moins séveéres et le poids des reins était inchangé.
Les auteurs ont conclu que I’extrusion au complément de glucose est potentiellement utile pour réduire a un
niveau sans risque la toxicité des fumonisines dans les produits a base de mais. Lu et al (2002) étaient parvenu a la

méme conclusion et avaient montré que le glucose s’allie aux fumonisines par le biais du groupe amino.
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54.  Lanixtamalization est le processus de fabrication de la farine de type masa qui sert a préparer les tortillas et
autres produits a base de mais, de forte consommation dans les pays d’Amérique, et qui consiste a bouillir et a
tremper le mais dans une solution d’hydroxyde de calcium. Le processus peut réduire la concentration des
fumonisines de 50 a 80 %, avec 35 a 60 % des fumonisines détectées sous leur forme hydrolysée (Burns et al.,
2008; Dombrink-Kurtzman et al., 2000). Il a été signalé que la procédure de nixtamalisation modifiée, par
incorporation de diverses combinaisons de peroxyde d’hydrogéne et de bicarbonate de sodium outre 1’hydroxyde
de calcium, engendre une réduction de 100% de FBj, en revanche la masa obtenue a démontré une toxicité
d’environ 60% de celle du mais non traité dans la procédure de dosage effectué sur les crevettes Artemia salina
(Park et al., 1996). Dans une étude menée sur des rats, Burns et al. (2008) avaient laissé entendre que les
interactions des matrices de mycotoxines dans le mais pendant la nixtamalisation réduisent la biodisponibilité et la
toxicité de FB,.

55.  Palencia et al (2003) ont déclaré que les tortillas préparées par la méthode de nixtamalisation traditionnelles
des communautés maya contenaient FB;, FB, et FB; et leurs homologues hydrolysés. Il y avait des quantités
équimolaires de FB; et de HFB, dans les tortillas, mais les fumonisines totales avaient été réduites de 50%. Ils ont
aussi découvert une élévation réduite de la sphinganine dans les cellules traitées aux extraits de tortillas par
rapport aux cellules traitées aux extraits de mais contaminé.

56. La fermentation a 1’éthanol du mais contaminé par les fumonisines entraine une trés Iégére dégradation des
toxines; la plupart des toxines reste dans les grains, les jus, et les ingrédients solubles de distillerie (Bennett et
Richard, 1996; Bothast et al., 1992). Les fumonisines ont aussi été détectées dans la bicre, ce qui indique que les
toxines survivent aux conditions (de température et de pH) qui prédominent pendant le brassage (Scott &
Lawrence, 1995; Scott et al., 1997; Hlywka & Bullerman, 1999).

57.  L’efficacité de l’irradiation-gamma comme méthode de décontamination du mais contenant Fusarium
verticillioides a été étudiée par de nombreux auteurs. Visconti et al. (1996) ont découvert que 15 KGY stérilisait
efficacement la farine de mais, mais n’engendrait qu’une réduction d’environ 20% de sa teneur en fumonisines.
Ferreira-Castro et al (2007) ont découvert la possibilité de diminuer les niveaux de fumonisines en irradiant le
mais a 5 ou 10 kGy; cependant, a 2 kGy, les champignons survivants (36%) peuvent produire plus de fumonisines
que les champignons de contrdle non irradiés. Aziz et al. (2007) ont découvert que le dénombrement viable de
Fusarium dans les semences diminuaient quand les niveaux des doses de radiation augmentaient et que la
croissance de Fusarium spp. était inhibée a 4,0 kGy pour ’orge et a 6,0 kGy pour le blé et le mais. L application
de la dose de radiation a 5 kGy désactive FB; a 96,6%, 87,1% et 100% pour le blé, le mais et 1’orge
respectivement, et une dose de 7 kGy était suffisante pour détruire compleétement FB, dans le blé et le mais.

EXPOSITION HUMAINE ET EVALUATION DU RISQUE

58.  L’exposition aux fumonisines est considérée comme étant principalement liée a la consommation de mais
et de produits a base de mais. La quantité ingérée peut varier considérablement, en fonction des niveaux de
fumonisines dans les échantillons de mais d’une culture particuliére, la quantité de mais /de produits a base de
mais consommés par les différents individus et la variation des cultures d’année en année.

59. Le JECFA (2001) a procédé a I’estimation internationale de I’ingestion de FB; a I’aide des régimes
alimentaires régionaux du GEMS/Aliments. Neuf pays, I’ Argentine, le Brésil, le Canada, la Chine, le Danemark,
la Suéde, le Royaume-Uni, les Etats-Unis et I’Uruguay ont soumis 1’information sur les concentrations des
fumonisines dans le mais et les aliments dérivés du mais. Les fumonisines ont été détectées dans plus de 60% de
tous les produits alimentaires testés. Le taux de détection était beaucoup plus bas dans le mais sain que dans le
mais moisi, et les aliments transformés contenant du mais contenaient généralement des concentrations de
fumonisines inférieures aux grains, a la farine ou aux gruaux de mais.

60. Le JECFA a dérivé la distribution des fréquences des concentrations de fumonisines dans le mais a partir
des données disponibles datant de 1997 et publiées dans le cadre de 1’évaluation de I’ingestion humaine de
fumonisines aux Pays-Bas (de Nijs et al., 1998b). Tout le mais consommé aux Pays-Bas est importé, la plupart
provenant d’Europe, d’Amérique du Sud et des Etats-Unis, et le reste d’Asie et d’Afrique. Comme les
concentrations de fumonisines et les incidences de la contamination des fumonisines reflétaient celles trouvées
dans les données soumises, elles ont été considérées comme représentatives du mais disponible dans le commerce
dans le monde entier. L’analyse des données disponibles depuis 1997 a montré peu de changement dans les
schémas de I’incidence et de la concentration des fumonisines dans le mais et les aliments a base de mais.
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61. Les concentrations de fumonisines ont été établies par la méthode des moindres carrés en distribution log-
normale. La moyenne arithmétique de la concentration de FB; dans les 349 échantillons utilisés dans la
distribution était 1,36 mg/kg, et cette distribution a été associée a la consommation alimentaire appropriée pour
évaluer 1’ingestion. Il est important de signaler que le niveau estimé de FB; est supérieur aux niveaux rencontrés
dans la plupart des données présentées aux tableaux 2 a 4. Les données relatives a la consommation alimentaire
dans les régimes alimentaires régionaux du GEMS/Aliments concernent le Mais total (GC 645) qui comprend le
mais, la farine de mais, le mais doux (mais en épi et grains) et le mais éclaté.

62.  Trois scénarios ont été¢ examinés. Dans le premier, la consommation de mais par habitant dans les régimes
alimentaires régionaux du GEMS/Aliments a été combinée avec la distribution des concentrations de fumonisines
pour donner la distribution de I’ingestion de fumonisine. Dans le deuxiéme scénario, une distribution hypothétique
de la consommation de mais a été estimée en supposant que sa distribution est log-normale dans chaque régime,
avec une déviation type égal a 66% de la consommation moyenne. Le troisiéme scénario a pour but de simuler le
pire des scénarios, dans lequel la seule céréale consommée par un méme individu est le mais.

63. L’ingestion moyenne de fumonisines dans les scénarios 1 et 2 se situait entre 12pug/jour par personne dans
le régime européen et 140ug/jour par personne dans le régime africain. Cela correspond a 0,2 et 2,4 ng/kg
p.c./jour, pour un poids corporel de 60 kg. Ces estimations sont basées sur I’hypothése d’un individu consommant
de fagon aléatoire du mais contaminé toute sa vie et qu’il consommera le mais a un taux journalier égal a la
disparition du mais par habitant. L’ingestion des fumonisines au 97,5 centile dans le scénario 2 se situe entre 82
pg/jour par personne dans le régime européen et 980 pg/jour par personne dans le régime européen. Au-dessous
de ce centile, les ingestions prévues dans les deux scénarios ne différent pas de fagon appréciable.

64. Le JECFA a estimé que quand elles sont quantifiées dans le méme échantillon, le rapport des fumonisines
B,:B;:B; était approximativement de 10:3:1 et pour estimer I’ingestion des trois fumonisines réunies, 1’ingestion
de la fumonisine B; dans cette évaluation devrait étre augmentée de 40%. Par ailleurs, I’ingestion de FB; + FB, +
FB; représenterait 14 % de la DJMTP en Europe et 160% de la DJIMTP en Afrique. Pour le régime d’ Amérique
latine, cette ingestion était de 1,4 pg/kg p.c./jour, soit 70 % de la DIMTP de 2 pg/kg p.c./jour.

65. L’ingestion de fumonisines prévue dans le troisiéme scénario, qui décrit 1’ingestion potentielle de
fumonisines par les individus qui consomment le mais a la place de toutes les autres céréales, est nettement plus
¢levée que celles de deux premiers scénarios. Le JECFA a insisté sur le fait que le nombre des individus
concernés par ce scénario est extrémement faible a 1’échelle mondiale et représente essentiellement les
agriculteurs de subsistance ruraux qui ne sont pas représentatifs des populations nationales ou régionales dans le
cadre de GEMS/Aliments. L’ingestion moyenne dans ce scénario se situait entre 310pg/jour par personne dans le
régime européen et 610ug/jour par personne dans le régime de I’Extréme-Orient (dans lequel le régime
alimentaire type est dominé par le riz). L’ingestion au 95" centile allait de 1400 pg/jour par personne dans le
régime européen a 2800 pg/jour par personne dans le régime de I’Extréme-Orient.

66.  L’ingestion alimentaire des fumonisines par le biais de la consommation du mais et des produits a base de
mais a été calculée par le groupe électronique sur la base des 13 régimes alimentaires par modules de
consommation du GEMS/Aliments (OMS, 2006) a partir du méme niveau de fumonisine dans le mais que celui
estimé précédemment par le JECFA (1,36 mg/kg FBI1; soit 2,12 mg/kg FB, + FB, + FB;). L’évaluation a été
menée a 1’aide des chiffres de la consommation du mais (y compris la farine, a I’exception de I’huile et de la
biere) (GC 0645). Les résultats figurent au tableau 5. L’ingestion correspondait a 0 % de la DJMTP pour les
fumonisines dans les modules E, F et L, qui comprennent des pays d’Europe et d’Asie et dépassait la DIMTP dans
les modules A et I (Afrique de I’est, du sud et centrale) et H (Amérique du sud et centrale et Méxique). Méme en
supposant une réduction de 50 % des niveaux de fumonisines dans les aliments & base de mais nixtamalisé
consommeés en Amérique centrale, I’ingestion dépasserait toujours la DJIMP pour cette population.

Tableau 5. Estimations de 1’ingestion des fumonisines dans le Mais (y compris la farine, a ’exception de 1’huile
et de la bi¢re) aux niveaux de 2,12 mg/kg dans les 13 régimes alimentaires par module*

Module A B C D E F G H I J K L M

Ingestion,
(ng/personne) 1753 3,1 109 974 0,5 03 746 6330 5260 121,7 133,8 0,0 41,1

% arrondi de
la DJMTP 150% 3% 90% 60% 0% 0% 70% 530% 440% 100% 110% 0% 30%

*un poids corporel de 60 kg a été utilisé dans chaque module, a I’exception de G et de L (55 kg).
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67.  Une évaluation de I’exposition alimentaire chronique des fumonisines (B;+B,) liée a la consommation des
produits a base de mais a été menée au Brésil a ’aide d’une enquéte nationale sur les budgets des ménages pour
estimer les données de la consommation (Caldas et Silva, 2007). L’ingestion représentait 24,1% de la DIMTP
pour la population totale et 355% de la DJMTP pour les seuls consommateurs. Les auteurs ont conclu que
I’incidence ¢levée des fumonisines dans certains produits a base de mais et les niveaux d’exposition rencontrés
aupres de certaines sous-populations indiquent la nécessité d’établir des niveaux de sécurité réglementaires pour
les fumonisines contenues dans les aliments au Brésil.

68. Le programme de coopération scientifique SCOOP de I’'UE a estimé 1’ingestion alimentaire de FB; + FB,
en Europe a I’aide des données d’occurrence relatives a divers aliments fournies par 9 pays et les données de
consommation fournies par 7 pays (CE, 2006). L’ingestion journaliére moyenne représentait de 0,8 a 13,2% de la
DJMTP pour la totalité de la population et 22,3% de la DIMTP pour les nourrissons. Une étude de 1’alimentation
totale menée en France a estimé une ingestion moyenne totale de fumonisines de 14 ng/kg p.c./jour pour les
adultes et 46ng/kg p.c./jour pour les enfants agés de 3 a 14 ans. L’exposition au 957 centile représentait 3,2 % de
la DJMTP pour les adultes et 8,7 % de la DIMTP pour les enfants. Pour les adultes, les boissons alcoolisées ont
contribué plus de 50% de 1’ingestion; pour les enfants, les céréales pour petit déjeuner ont contribué plus de 90 %
de I’ingestion (Leblanc et al., 2005). Aux Pays-Bas, une estimation prudente a montré que 97% des individus
ayant une intolérance au gluten avait une ingestion journaliére de fumonisine B; d’au moins 1 pg, et 37% avait
une ingestion d’au moins 100 pg, alors que les proportions de la population générale exposée a ces concentrations
de fumonisine B, étaient de 49% et 1%, respectivement (de Nijs et al., 1998b). Au Danemark, une estimation pour
un « consommateur » montre que I’ingestion de fumonisines ne dépassera pas 0,4 pg/kg p.c./jour (Petersen et
Thorup, 2001).

69.  Une étude menée aux Etats-Unis a conclu qu’aucun risque de toxicité rénale pour I’homme n’était a prévoir
dans le cadre des niveaux de contamination du mais et des schémas de consommation pour la population des seuls
consommateurs aux Etats-Unis. L’étude a également laissé entendre que la réduction de la consommation du mais
aurait un impact plus grand sur la baisse du risque de dommages rénaux que la baisse du niveau autorisé pour FB
dans le mais par un facteur similaire(Humpreys et al., 2001).

70.  Dans une étude menée au Guatemala, Torres et al (2007) ont découvert que la consommation de produits a
base de mais nixtamalisé fabriqués a partir du mais dont les niveaux et I’incidence sont ceux du marché en 2005,
50% des échantillons de mais entraineraient des expositions supérieures a la DJMTP. L’ingestion des femmes
dans trois régions différentes du pays était de 3,5 a 15,6 pg/kg p.c./jour. Méme en tenant compte du fait que le
processus de nixtamalisation par la méthode maya traditionnelle peut réduire les fumonisines de ~50 %,
I’ingestion dépasse toujours la DIMTP dans les zones montagneuses centrales et dans les zones rurales du
Guatemala.

71.  Yazdanpanah et al. (2006) a estimé 1’exposition aux fumonisines B; et B, des individus dans deux
provinces de I’Iran sur la base du mais consommé entre 1998 et 2000. L’ingestion moyenne allait de 0,009 a 0,34
ng/kg p.c./jour, avec un maximum de 0,71 pg/kg p.c./jour.

72.  L’exposition aux fumonisines (B;+B;) a été estimée dans deux régions d’Afrique du Sud par Shephard et al
(2007). Sur la base du poids corporel d’un individu adulte de 60 kg, I’exposition aux fumonisines au Bizana, une
région ou I’incidence du cancer cesophagien est relativement faible, était de 3,43 +/- 0,15 pg/kg p.c./jour, soit
substantiellement inférieure (p < 0,05) a celle de Centane (8,67 +/- 0,18 pg/kg p.c./jour), une région ou I’incidence
du cancer cesophagien est relativement ¢levée. Dans chacune des régions, I’ingestion dépassait la DIMTP pour les
fumonisines.

73.  Au Mexique, la FB; urinaire a été comparée avec 1’ingestion alimentaire aprés consommation de tortillas
(Gong et al., 2008). La moyenne géométrique (95% d’intervalles de confiance) de FB; urinaire était de 35,0, 63,1,
et 147,4 pg/mL pour les groupes de basse, moyenne et forte consommation, respectivement. Les femmes dont
I’ingestion est élevée avaient des niveaux moyens de FB; 3 fois supérieurs au groupe « d’ingestion faible ». La
FB; urinaire a été corrélée a l’ingestion du mais, laissant entendre que le dosage de la FB; urinaire est
suffisamment sensible pour permettre 1’évaluation de 1’exposition aux fumonisines dans les populations humaines
et pourrait &tre un outil précieux de la recherche des effets sanitaires liés a I’exposition. Il est cependant nécessaire
de souligner que le dosage des niveaux de fumonisines urinaires, en tant que marqueur potentiel de I’ingestion des
fumonisines, n’est pertinent que pour les populations dont le niveau d’exposition est élevé. En Europe et aux
Etats-Unis les niveaux de fumonisines urinaires ne sont généralement pas détectables.

74.  Une ¢tude des fumonisines(FB; + FB;) dans 131 produits a base de mais et de mais transformé
commercialisés en Corée, I’ingestion journaliére moyenne et au 95 centile des fumonisines a été évaluée a 0,03
ng/kg p.c./jour (1,5% de la DIMTP) et 0,08 ng/kg p.c./jour (4,0% DIMTP), respectivement (Chung, et al, 2008).
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75. Dans une étude menée en Chine, huit adultes volontaires en bonne santé ont suivi pendant 1 mois un
régime alimentaire normal contenant du mais de production locale potentiellement contaminé par FB,. Juste avant
de commencer I’expérience, des échantillons d’urine du matin destinés a déterminer le niveau de So et Sa pour
chaque personne ont été prélevés avant et aprés le début du test , et les échantillons de mais ont été analysés pour
¢évaluer FB,. Tous les échantillons de mais de production locale contenaient FB; en quantité allant de 0,08 a 41,1
mg/kg, et toutes les ingestions journalieres estimées de FB, allaient de 0,4 a 740 pg/kg p.c./jour. Cette étude laisse
entendre que le métabolisme des sphingolipides chez les humains pourrait étre affecté par I’ingestion de FB, que
le rapport Sa:So urinaire peut étre utile a I’évaluation de I’exposition a la FB; quand la contamination par FB; est
¢élevée, et que les hommes sont plus sensibles au dysfonctionnement du métabolisme des sphingolipides que les
femmes (Qiu et Liu, 2001).

76.  La sphinganine et la sphingosine ont été dosées dans 1’urine des résidents en Argentine et au Brésil dont la
consommation de mais est élevée et comparées aux échantillons d’urine collectés dans les régions de
consommation de mais trés faible ou inexistante. Le rapport Sa:So moyen était de 1,27 dans I’urine des sujets a
forte consommation de mais (n = 123) et 0,36 dans les controles (n = 66) et la différence était statistiquement
significative (p<0.001). Le niveau moyen des fumonisines dans les échantillons de mais collectés en Argentine et
au Brésil était de 0,35 mg kg(-1) (n = 40). Malgré la similarité des ingestions de mais et de fumonisines
enregistrés dans les deux populations exposées, le rapport moyen Sa:So au Brésil (1,57) était substantiellement
supérieur (p<0,05) a celui de I’ Argentine (0,69), laissant supposer que les valeurs supérieures du rapport Sa:So au
Brésil ne peuvent pas étre associées a une exposition élevée aux fumonisines. Des études plus poussées sont
nécessaires pour prouver de facon convaincante que le rapport Sa:So peut étre utilisé comme biomarqueur de
I’exposition humaine aux fumonisines (Solfrizzo et al., 2004).

CONSIDERATIONS RELATIVES A LA GESTION DES RISQUES ET PROBLEMES DE SANTE
PUBLIQUE

77. La technologie actuelle ne permet pas d’empécher la contamination des cultures de mais par les
fumonisines avant la récolte. L’incidence et les niveaux des fumonisines dans les cultures de mais dans le monde
varient considérablement en fonction d’un grand nombre de facteurs y compris les conditions environnementales,
I’ampleur des dommages liés aux insectes, I’hybride du mais cultivé et les pratiques agronomiques employées.

78.  Les niveaux indicatifs des fumonisines (FB,+FB,+FB;) dans les aliments aux Etats-Unis sont de 2 mg/kg
pour les produits a base de mais moulu a sec et dégermé (teneur en graisse <2,5%) et 3 mg/kg pour les grains de
mais éclaté (USFDA, 2001). Dans la Communauté européenne, la limite maximale (FB;+FB;) est de 1 mg/kg
pour la farine, les gruaux, la semoule, les germes et I’huile de mais; 0,4 mg/kg pour les produits a base de mais
préts a consommer et 0,2 mg/kg pour les préparations a base de mais pour les nourrissons et les enfants (CE,
2006.)

79.  En République de Corée, I’agence coréenne des produits alimentaires et pharmaceutiques (KFDA) avait
indiqué a ’OMC/SPS(G/SPS/N/KOR/283, 6 juin 2008) d’établir les limites maximales pour les fumonisines
(FB;+FB;) a 4 mg/kg pour le mais , 2 mg/kg pour les gruaux et la farine de mais (a I’exception des germes).

80. Le tableau 6 montre 1’évaluation par le JECFA (2001) de I’impact des diverses limites d’application sur
I’ingestion, au moyen du régime alimentaire régional africain, sur la base des données de distribution des
fumonisines dans le mais fournies par les Pays-Bas.

Tableau 6. L’ingestion potentielle des fumonisines provenant du mais et des produits a base de mais (farine, mais
doux et mais éclaté) dans le régime alimentaire africain quand diverses limites sont imposées et appliquées
(FAO/OMS, 2001)

Limite Ingestion des fumonisines (pg/jour par personne)
(mg/kg) ) ) )
Moyenne Minimum  Maximum 50" 90" 95" % exclus
1 27 0,4 110 13 77 90 32
2 46 0,4 210 21 130 160 20
5 86 0.4 530 34 260 370 7,6
10 120 0,4 1100 42 400 580 1,6

Aucune 140 0,4 2500 44 440 660 0
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CONCLUSIONS ET RECOMMANDATIONS

81. Les gros consommateurs de mais et de produits a base de mais risquent d’étre exposés a des niveaux
dangereux de fumonisines, y compris les populations de certaines régions d’Afrique et d’Amérique centrale et du
Nord. Alors qu’en Afrique, le mais est peu transformé et provient surtout de la production locale, en Amérique, la
consommation de produits a base de mais nixtamalisé est élevée.

82.  Les fumonisines liées rencontrées dans les produits a base de mais, comme les céréales pour petit déjeuner,
ne sont pas détectées avec la procédure d’extraction habituelle et 1’exposition aux fumonisines ne peut pas &tre
pleinement évaluée. Des efforts doivent étre faits pour élargir 1’étude des fumonisines liées contenues dans ces
produits et pour élucider davantage la libération potentielle de FB; dans le tractus gastrointestinal humain a partir
de ces espéces liées.

83. Dans certaines communautés ou les aliments de base sont le mais et les produits a base de mais, la co-
occurrence des fumonisines, agent promoteur du cancer puissant, et des aflatoxines, qui sont des cancérogenes
humains reconnus, fait 1’objet de préoccupations. Les effets synergistiques ou combinés possibles de ces
mycotoxines sur la santé humaine doivent étre examinés.

84. 1l importe d’encourager la recherche a établir comment réduire la contamination du mais par les
fumonisines, notamment en utilisant une technologie appropriée dans les pays en développement et comment
réduire I’exposition dans les communautés de subsistance par des moyens culturellement acceptables.

85.  La protection des consommateurs dans les pays en développement doit étre encouragée par des initiatives
éducatives appropriées et de sensibilisation du public visant a une prise de conscience par la population générale
des problémes lies a la contamination fongique des disponibilités alimentaires.

86. Les membres, notamment les pays producteurs de mais, sont invités a expliquer comment ils ont mis en
ceuvre le Code d’usages, s’ils ont réussi a réduire la contamination par les fumonisines, et comment ils contrélent
I’efficacité du Code en matiére de réduction du niveau de contamination.

87.  Le mais est une denrée commerciale majeure dans le monde et certains pays et la Communauté européenne
ont déja établi un niveau maximal pour les fumonisines dans le mais et les produits a base de mais.

88.  Le Comité devrait envisager d’établir un niveau maximal pour les fumonisines dans le mais et dans certains
produits a base de mais, comme la farine de mais, en tenant compte de la nécessité de réduire 1’exposition des
consommateurs, notamment dans certaines régions critiques, sans produire un impact majeur sur le commerce.
Selon 1’évaluation du JECFA en 2001, un niveau maximal de 5 mg/kg engendrerait une exposition moyenne de 72
% de la DIMTP dans le régime régional africain (60 kg p.c.) et un rejet de 7,6 % de la production mondiale.

89. Le Comité devrait également envisager I’adoption d’un plan d’échantillonnage pour les fumonisines dans le
mais et les produits a base de mais sur la base des recommandations du JECFA et des études plus récentes.
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