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Nanotossicologia

Da Wikipedia, I'enciclopedia libera.
Le informazioni qui riportate hanno solo un fine illustrativo: non costituiscono e non provengono da
prescrizione né da consiglio medico. Wikipedia non da consigli medici: leqqgi le avvertenze

La nanotossicologiao nanopatologiae una disciplina (la parte della tossicologia) stglia la
tossicita e i potenziali effetti sull'ambiente dasalute umana deianomateriale delle
nanoparticellecioe particelle aventi dimensione micrometriceaoometrica. Su tale scala, infatti, il
comportamento biochimico delle sostanze puo essgndicativamente differente rispetto a quello
riscontrabile su scale maggioro, e quindi averettffion previsti.
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Definizioni

Per dimensioni nanometriche si intende un diamagdio compreso indicativamente fra 0,2 e [ia1500
La prima proposta di utilizzare la parsianopatologiaé di Gatti e Rivasi, nel 2082 mentre nel 2004
Donaldsorpropone nanotossicologi& ed & quest'ultimo che ha avuto maggior fortuna.

In entrambi i casi ci si riferisce a patologie e&bate non airus, batterio parassiti ma a micro- e
nanoparticelle prodotte in ambito ingegnerisficha nanotossicologia & inquadrata, quindi, priavagnte
come disciplina dellanedicina del lavoroe quindi dellanedicina legale delle assicurazioni

Lo studio nanopatologico é volto sia all'aspétsicologicachecarcinogenicdli tali materiali.

Forse per il fatto che latteratura scientificaguardante le patologie di@alazionedi materiale inerte (si
veda lepneumoconiosiad esempio) € ampia e consolidata da studi datielannanotossicologia é stata fin
dall'inizio impiegata per indagare principalmeraspetto polmonare di tali patolofie

| due termini proposti (nanopatologia e nanotossgia) hanno suscitato non poche critiéh@oiché,
contrariamente al loro ampio significato etimolagidguardano invece un ambito settoriale dell@lpgia,
cosa che causa numerose ambiguita soprattuttad'pen iaddetti ai lavori”. Le critiche riguardanccae il
fatto che in tal modo si sia voluto dare, senzaraautilita, una veste del tutto nuova a una seiglaz
patologia del lavoro, che di per sé non ne avesagnié™.

Il particolato fine

Effetti sulla salute

Alcuni effetti sulla salute causati dal particoléitte (sia di natur@rganicacheinorganica sono gia
noti da tempo. La pneumoconiosi in genere (ashbiesibeosi, talcosi, ecc.) o il mesotelioma nelle




sue forme pleurica e peritoneale sono tra quesm&tosi studi epidemiologici hanno infatti
mostrato una chiara correlazione tra malattie ogedicolari e respiratorie, da un lato, e quantita e
concentrazione nell'ambiente di particefarficulate matter, PM) di diametro aerodinamico medio
inferiore a 10micron (PMyg) 0 a 2,5 micron (Pi). 12 &

Esistono ampie prove che dimostrano come la faailin cui il particolato entra nell'organismo
dipenda in massima parte dalle sue dimensioninahdire delle quali corrispondono maggiori
quote d'ingressg'*%

La dimensione micrometrica

Per particolato di dimensione micrometrica si idl@mo, in questo contesto, particelle di diametro
aerodinamico medio compreso fra 10 ed un microi? (100° m, cio& PMg) e PMs.

Gia per iIPM;, é stata dimostrata una relazione diretta coniidil@ortalita cardiogena e
respiratoria della popolazione esposta alle paliScendendo di dimensioni, ad esempio
valutando gli effetti del PM, e stata dimostrata una relazione molto strettdaonortalita
cardiogenaFra le ultime indagingpidemiologichevi € uno studio di Dominici e colleghi della
Johns Hopkins Universitgli Baltimoraper stimare il rischio di malattie cardio-respira in

seguito all'esposizione a particolato fine publdiazel 20062 | ricercatori hanno analizzato le
informazioni relative ai ricoveri di pazienti congplemi cardio-respiratori negli ospedali di 204
cittd (>200.000 ab.) degli USA dal 1999 al 2002i dégygetti di eta superiore ai 65 anni che
vivevano entro un raggio di 10 km da una centrdlin@onitoraggio delle P, i ricercatori hanno
dimostrato un'evidente correlazione tra concentreezdi quel particolato e ricoveri ospedalieri per
disturbi cardiorespiratori. Gli studi hanno rivelahe per ogni 10 pgfuai PM, s si ha un aumento
di 1,28% di attacchi cardiaci, anche per esposedirbreve durata. Si consideri che la normativa
italiana vigente sul limite di particolato nellaprende in considerazione solo il RMmentre per il
PM; 5 si dovra attendere il recepimento della recentevaulirettiva europea 2008/50/EC. In
ambedue i casi, le rilevazioni continueranno aeéresgravimetriche e non considereranno le
polveri per classi di numerosita legata alle din@mscome sarebbe necessario per ricavare
indicazioni sanitarie migliofi® Vi sono tuttavia evidenze che indicano come lentjtéadei due tipi
di particolato siano in stretta correlazione I'agoa l'altra, e di conseguenza alcuni sostengono
l'inutilita di sottoporli a misurazione separéfa.

La dimensione nanometrica

Scendendo ancora di dimensioni si entra nel carefje manopolveri(cioe particolato di
dirrr?lesPsione nanometrica il cui diametro medio éntite compreso indicativamente fra 0,2 e 100
n ).

Attualmente le classificazioni di particolato piensolidate spaziano dal PM10 (it cioe 10000
nm) a scendere fino al PMO0,1 (100 nm): in questwaltcaso si parla di "particolato ultrafine
respirabile” (in grado di penetrare neglieoli). Secondo la definizione suddetta gia il PMO0.1 (0.
um, cioe 100 nm) ricadrebbe nell'ambito delle "nare@d’, visto che queste spaziano appunto da
100 nm a scendere fino a 0,2 nm (praticamente dirmenmolecolari o atomiche). Non ha tuttavia
senso parlare di "particolato” per tali livellifthezza, relativi piu che altro a processi tecnaibg
(specie nell'industria elettronica) e materiali razegti.

Premesso che — in ogni caso — le "nanopatologie'trigoardano solo il particolato aerodisperso,
relativamente all'inquinamento dell'aria la dic&tnanopolvere™ non ha ancora trovato una
definizione univoca ed universalmente riconosciathesempio il centro di ricerciAgip considera
"nanoparticelle” il particolato di dimensioni 40-Bfh ovvero si tratterebbe di PM0.04 - PM0%5

A questo livello estese indagini epidemiologich@ 8ono ancora state condotte, a causa della
difficolta di precise misurazioni e monitoraggio lsientale delle nanopolveri ma soprattutto della
relativamente recente attenzione che I'argomentdesttando. La ricerca sta in ogni caso
procedendo alquanto rapidamelitél dettagliati meccanismi di formazione di quesé@opolveri



sono ancora oggetto di studio. Particelle non lgoatabili di dimensioni che possono arrivare a
gualche millesimo di millimetro (micrometriche) soprodotte naturalmente da alcune fonti come i
vulcani, ma l'origine piu comune di particelle nareiriche (milionesimi di millimetro) in ambiente
urbano é costituita da procedimenti ad alta tempeaaindustriali e non, e soprattutto dal traffico
automobilistico e dagli impianti di riscaldamentali fonti antropiche sono cioé in grado di
produrre particolato molto piu fine di quello digine naturale.

Nanopatologie

Il terminenanopatologia € stato concepito néB99dalla dottoressAntonietta Morena Gatti
ricercatrice presso I'Universita di Modena e Redgalia, con l'intenzione di includere in una
categoria specifica leatologieche sono sospettate di essere causate da pariraaifjaniche di
dimensione nanometrica, malattie per ora classgicame criptogeniche (cioé elziologiaignota).
L'attribuzione della causa delle patologie allentyzarticelle” e stata ipotizzata a seguito di adcun
scoperte accidentali su alcuni pazienti che presanb sintomi anomali (e nei cui tessuti erano
state rilevate micro- e nanopolveri inorganicheatura esogena) e come sviluppo delle indagini
sulle patologie dei soldati in zone di guesadrome del Golf@ sindrome dei Balcaneffettuate

in collaborazione con Department of Materials and Metallurgy dellUniversita di Cambridge
I'Institute of Pathology presso lalohannes Gutenberg UniversitiitMagonza e nel poligono di tiro
militare di Perdasdefoge diCapo San Lorenzim Sardegna, dove si era constatato un incremento
nei casi diLinfoma di Hodgkin(sindrome di Quirragnche tra la popolazione civilevdlaputzu.

L'autrice, dottoressa Gatti, € stata ed e conselldeita commissione senatoriale italiana che, nel
corso della X1V e XV legislatura, ha indagato eagd sulle malattie da uranio impoverito. Sentita
in qualita di esperto, ha dichiarato:

« rimangono aperti gli interrogativi [...] circa i danni a lungo termine per la salute dei militari e delle

popolazioni residenti che potrebbero derivare dall'esposizione ai particolati fini e ultrafini che si

disperdono nell'ambiente in occasione di combustioni ad altissime temperature »

e ha concluso con l'auspicio che la commissiotiaria si attivi presso gli enti competenti
dell'Unione Europea e della NATO perché sia pragete realizzato uno studio di carattere
scientifico sulla question&?!

A seguito delle sue ricerche in ambito militaregitdatoressa Gatti & stata invitata a relazionare
presso la Camera dei Lords di Londra dalla commesbritannica impegnata sul tema.

Le "nanoparticelle”

_— Per approfondire, vedi la voce nanopolvere.

Uno dei metodi utilizzati per caratterizzare qugstgicelle € una tecnica di indagine in
microscopia elettronicEESEM, microscopio elettronico a scansione ambientalgg@ato ad uno
spettroscopio a dispersione d'ener@DS). Questo strumento € in grado di elaborareagini
ingrandite di campioni provenienti #éopsiee di caratterizzare forma, dimensioni e composiio
atomica delle particelle.




Le nanopatologie sono malattie derivantindaopolveriche, oltre ad avere piccolissime
dimensioni, sono di natura inorganica (quindi dgragati deghedi metalli come, per esempioi,
e_spﬁsﬁiai c;dig_ni all'uranio impoverito, cheatigine naturale come ad esempio le ceneri
basaltichevulcaniche).

Vi sono ancora pareri discordanti sul "raggio aael' di queste polveri. Secondo alcuni si
potrebbero diffondere per centinaia di chilomatina volta rilasciate in sospensione nell'aria sotto
forma diaerosolsarebbero trasportate dal vento per poi disparddressere respirate o ricadere sui
vegetali o nei mari, entrando anche nelifena alimentare

A riprova di cio' si citano le evidenze dei polleuropei che si trovano nell'Antartide e delle sabb
del Sahara che arrivano in Europa e alle coste-ooetitali americane (le cosiddette "piogge
rosse"). Del resto, ipotizzare una distruzioneattipelle quali quelle legate agli studi sulle
nanopatologie, particelle spesso formate da legitalicthe come, tra le altre Ferro, Cromo e
Nichel, cioé un classico acciaio inossidabile, itoistce, quanto meno, motivo di perplessita. Le
indagini sperimentali che spesso vengono citateegiportano un calo drastico della presenza di
nanoparticolato dalla fonte di riferiscono a patle di natura liquida o, comunque, idrosolubik] d
tutto non omologabili con quelle in questione.

E stato addirittura suggerito che alcuni prodaitiuistriali, come lgomme da masticantenenti
microsfere di vetro (per la pulizia dei denti) $)gerobabili fonti di nanoparticelle, ma non vi sono
prove della loro eventuale pericolosita. E statcharsuggerito che il talco contenga nanoparticelle
pericolosé'®, ma anche qui per ora non vi sono prove, anzigaente studio ha evidenziato come
non vi sia alcun incremento del rischio di tumaet favoratori esposti ad alti livelli di taléd”.

D'altra parte, fotografie eseguite al microscopetteonico sulle gomme da masticare che
contengono micro- e nanoparticelle di biossidaldiis ne mostrano con evidenza quantita
rilevanti in forme che non sono mai sferiche matmategolari e, dunque, che offrono all'ambiente
una superficie assai ampia con relativo aumenta tteb reattivita, come e noto dalle
nanotecnologie. Resta tutta da dimostrare la lmmoguita’ una volta che siano inevitabilmente
ingerite con la saliva deglutita, mancando debftita I'altro, qualsiasi lavoro che ne mostri
I'escrezione attraverso le feci o un qualsiasimogamuntore. Per quanto riguarda il talco, la sua
costituzione sotto forma di microparticelle e vigkal microscopio, il suo contenuto di impurezze
radioattive (uranio) € altrettanto facilmente rdéie e la talcosi (una pneumoconiosi provocata
dall'inalazione di talco) € malattia nota da secoli

Epidemiologia

La novita della ricerca, la sua ancora scarsasidgfie, pur con l'interesse in grande aumento, e il
fatto che il nanoparticolato (non liquido o idradaile) sia in grandissima parte di origine antrapic
assai recente fanno si che non esistano studirealtgyici estesi sull'argomento, richiedendo
guesti tempi assai lunghi.

| ricercatori sottolineano la complessita che ltzzione dell’esposizione alle polveri ultrafini
presenta, dovute a diversi fattori intrinseci: targle variabilita dei dati nello spazio, la grande
varieta di fonti esistenti (simdoor che esterne) e le forti variabilita stagionali dieva fattori
meteorologici. Questo richiede che siano sviluppaitee che validate, tecnologie e metodologie di
indagine adeguate, che tengano in considerazitireiementit”

Esistono, comunque, lavori (citati) sulle malatizdiovascolari e dell'apparato respiratorio, cosi
come diverse ricerche condotte intorno ad incemi rifiuti, grandi produttori di nanopolveri.



Un contesto epidemiologico riguarda l'incidenzdededalattie nei militari che presero parte alla
prima guerra del Golf¢sindrome del Golfjy e dellaguerra del Kosovgsindrome dei Balcahiln
entrambe le campagne militari fu fatto largo usprdiettili alluranio impoveritpuna fonte certa di
nanopolveri inorganiche (di numerosi metalli ma donoranio) prodotte a temperature superiori ai
2500-3000 °C. In tale contesto sono state ideatd#imanoparticelle nei tessuti biologici degli
individui ammalati, tuttavia non sono state svaltalisi epidemiologiche che indagassero eventuali
correlazioni tra la presenza delle particelleresdrgere delle patologie. Gli studi epidemiologite
invece hanno analizzato, in generale, la correteeztoa la partecipazione alle missioni e l'incidenz
di varie patologie non hanno rilevato incremergngicativi. 24,

E da considerare che fra le varie possibili causeneause sono al vaglio anche altre ipotesi,uia ¢
vaccini inoculati ai militari e l'uso di armi chiofie e biologiche.

Eziologia (meccanismi di causa-effetto)

Le nanopolveriinorganiche, entrerebbero nel corpo umano peaziahe (e da qui agilveoli e poi

al sanguee allalinfa)?? oppure per ingestione.

Non esiste alcuna evidenza sperimentale che ilo@dl nano particolato inorganico, insolubile e
non biocompatibile, sia in qualunque maniera elatordall'organismo tramite feci, urina o,
comunque, organi emuntori. | pochi studi condotbstrano saltuariamente la presenza di piccole
guantita di ioni di metalli estranei all'organismelle urine, ma mai di particelle che, anche nelle
loro dimensioni piu piccole, contengono miliardiadomi. Gli studi condotti sul particolato inalato
dimostrano come questo passi la barriera alveelatr® una sessantina di secondi per entrare nel
circolo sanguign'é®. Da qui agli organi interni, il tempo di passag§gidi circa un‘ora. | casi
patologici studiati dalla dott.ssa Antonietta M.ttGa oggette di diverse pubblicazi&Ai mostrano
micro- e nanoparticelle inorganiche sequestratataiino di vari organi malati, spesso circondati d
tessuto di granulaziok&!2?l. Allo stato delle conoscenze oggettive attual) Bgossibile

affermare che esistano meccanismi di eliminazidme éiberare tessuti ed organi dalla presenza di
particolato con le caratteristiche descritte.

| macrofagiriconoscono queste micropolveri come dei corpia@s e li attaccano, ma non sono in
grado di metabolizzare le sostanze inorganichegaieli rimangono nel corpo umano, creando
fenomeni di inflammazione cronica (primo passo @ens potenziale tumore).

Non e ancora chiaro se nel meccanismo é coinvettssicitadelle nanoparticelle (e quindi la loro
composizione chimica) oppure no. Ad ora, parrelfteei ¢attori di maggiore aggressivita' sia il
fatto di essere corpo estraneo e di avere dimeinsioto piccole da potersi insinuare con facilita'
nei tessuti. Alcuni lavori in vivo sull'animale pulizati dimostrano, comunque, la loro capacita
patogen&™? (nanoparticelle metalliche confrontate a dische#troscopici dello stesso materiale
hanno indotto rabdomiosarcoma nel topo al cont@deialischetti che hanno mostrato solo una
reazione cicatrizzante). Numerosissime descrizionasi clinici umani frutto di osservazione
diretta sono riportati nel libro "Nanopathologye thealth impact of nanoparticles” di A.M. Gatti e
S. Montanari (op. cit.).

Le particelle piu piccole sono state fotografapribblicate dalla dott.ssa Gatti all'interno delleac
delle cellule, dove potrebbero danneggiare e muitanateriale geneticdella cellula. Un nuovo
campo di ricerca chiamato epigenetica valuteratkrazioni "deboli" tra particelle e DNA.

Tra le tante patologie ipotizzate spiccano alcuaéattie del sangue cometlembosi(a causa
dell'indotta trasformazione dibrinogenoin fibrina), i tumori (come iLinfoma di Hodgkir),
granulomi renali permanenti, nonché tutti gli spattologici causati da concentrazione di elementi
inquinanti nell'organismo.




Le evidenze sono le piu disparate:

* Biopsie renali in pazienti malati che mostravano granulomi sviluppati intorno a particelle di
ceramica provenienti da protesi dentarie. 291

uranio).2

* In generale nanoparticelle inorganiche sono state individuate in tumori del fegato e altre parti del
corpo.

Gli studi in corso presso vari centri di ricercamsto accumulando evidenze che riguardano la
capacita delle nanoparticelle di penetrare in prdiid nei tessuti, promuovendo quindi condizioni
di infiammazione a bassa inten§itiche ben si accordano con le evidenze epidemidiegibe
associano I'esposizione di particolato fine e fifteacon I'aumento del rischio di malattie
cardiovascolari e respiratorfé! 231,

Considerazioni

Questi studi, sebbene contestati da alcuni e nppcstati da estese analisi epidemiologiche, sono
stati apprezzati sia dal@amera dei Lordihglese che dalla commissione parlamentare it@alsugli
effetti dell'uranio impoverit&%

Basandosi sulla letteratura esistente, in un datidella rivista dellARPAT (Arpa della Toscana),
Paolo Lauriola® sostiene la necessita di monitorare le nanop#etirequanto, per le loro ridotte
dimensioni, sono particolarmente adatte a «pereetiraw nelle vie aeree profonde e di passare
direttamente nel circolo sanguigno», aggiungendob@bilmente in riferimento alla letteratura
scientifica sul particolato fine e ultrafine B¥e PM) che «e emersa con sufficiente chiarezza la
capacita di aumentare il rischio di clisthemicheo di aritmie» 2%

In attesa di ulteriori studi ed evidenze epidengatbe I0rganizzazione mondiale della sanita
(OMS) ha sospeso il giudizio sulla pericolositieehrticelle ultrafiff®. Nel 2006 'OMS ha perd
abbassato i limiti delle sostanze inquinanti nieliasfera e ha indicato il P (particelle di
dimensione micrometrica di cui esistono evidenzZdapiologiche) come misura aggiuntiva di
riferimento dellepolveri sottili nell'aria®%, riscontrando che questi ultimi fanno perdere agli
abitanti dell'Europa Occidentale quasi 9 mesi i ¥f. Recentemente I'FDA (Food and Drugs
Administration) ha considerato le particelle d'atgecome pesticidi, in questo modo mettendo in
seria discussione il loro uso come battericidiawelrici domestiche e condizionatori d'aria.
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