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Le Monografie IARC sulla valutazione del 
rischio cancerogeno per l’essere umano

• Sono nate nel 1969 presso lo IARC con un finanziamento 
del National Cancer Institute e della Commissione 
Europea

• Obiettivo: preparare, con l’aiuto di gruppi di lavoro 
internazionali di esperti, e pubblicare sotto forma di
monografie:

- Revisioni critiche della letteratura scientifica
- Evalutazione dell’evidenza della cancerogenicità di una

vasta gamma di esposizioni per l’essere umano  
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Valutazione complessivaValutazione complessiva

GruppoGruppo 1 1 –– L’agenteL’agente (o la(o la miscelamiscela) è) è cancerogenocancerogeno perper l’essere l’essere 
umanoumano.  Le.  Le circostanze dell’esposizione comprendono circostanze dell’esposizione comprendono 
esposizioni che sono cancerogeneesposizioni che sono cancerogene perper l’essere umanol’essere umano..

Questa categoria si usa quando c’è sufficiente evidenza di 
cancerogenicità negli esseri umani.  Eccezionalmente, un agente 
(miscela) può essere inserito in questa categoria quando 
l’evidenza di cancerogenicità per l’essere umano è meno che 
sufficiente, ma c’è sufficiente evidenza di cancerogenicità 
nell’animale da esperimento e forte evidenza che l’esposizione 
umana all’agente (miscela) agisca attraverso un rilevante 
meccanismo di cancerogenicità. 
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LaLa MonografiaMonografia IARCIARC sul fumosul fumo
Volume 83Volume 83

•• Fumare tabaccoFumare tabacco ee fumo di tabacco fumo di tabacco 
•• Fumo passivoFumo passivo ((involontarioinvolontario))

ComeCome causa di cancrocausa di cancro perper l’essere umano l’essere umano 
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La valutazione del fumo passivo La valutazione del fumo passivo 
(involontario)(involontario)

Come fumo passivo (involontario) si intende Come fumo passivo (involontario) si intende 
l’esposizione involontaria dei nonl’esposizione involontaria dei non--fumatori al fumatori al 

fumo ambientale di tabacco composto dafumo ambientale di tabacco composto da

•• Fumo esalato dal fumatoreFumo esalato dal fumatore ((tertiary smoketertiary smoke) ) 

•• SidestreamSidestream smokesmoke prodotto dalla combustione prodotto dalla combustione 
spontanea della sigarettaspontanea della sigaretta ((nel posacenerenel posacenere,, tratra lele dita dita 
del fumatoredel fumatore))

•• Diluito con l’ariaDiluito con l’aria
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Tipi di fumoTipi di fumo

Sidestream smoke

Mainstream smoke

Tertiary smoke
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Il fumo passivo contieneIl fumo passivo contiene

•• CancerogeniCancerogeni::
benzenebenzene
1,31,3--butadienebutadiene
benzobenzo[a][a]pyrenepyrene
44--((methylnitrosaminomethylnitrosamino)1)1--(3(3--pyridylpyridyl))--11--butanonebutanone
e e molti altrimolti altri

•• NicotinaNicotina
•• Altre sostanze tossicheAltre sostanze tossiche
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•• I nonI non--fumatori inalano queste sostanze cancerogenefumatori inalano queste sostanze cancerogene, la, la nicotinanicotina
ee altre tossine presenti nel fumo passivoaltre tossine presenti nel fumo passivo
•• La La quantità di fumo dipende dal modoquantità di fumo dipende dal modo inin cui il fumatorecui il fumatore èè
abituatoabituato aa fumarefumare ee dalla composizione del tipo di tabacco dalla composizione del tipo di tabacco 
fumatofumato
•• La La concentrazione aumenta nelle areeconcentrazione aumenta nelle aree confinateconfinate ((indoorindoor))
•• IlIl secondhand smokesecondhand smoke (e la(e la sua esposizionesua esposizione)) vengono chiamate vengono chiamate 
ancheanche

–– Environmental tobacco smokeEnvironmental tobacco smoke ((ETSETS oo fumo ambientalefumo ambientale))
–– Passive smokingPassive smoking ((fumo passivofumo passivo))
–– Involuntary smokingInvoluntary smoking (fumo involontario)(fumo involontario)
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Valutazione del rischio di tumore Valutazione del rischio di tumore 
del polmone  del polmone  

Materiali usati dal gruppo di lavoro  di espertiMateriali usati dal gruppo di lavoro  di esperti

•• Sono stati esaminati Sono stati esaminati oltreoltre 5050 studistudi da numerosi paesi su da numerosi paesi su 
soggetti chesoggetti che nonnon hanno mai fumatohanno mai fumato,, espostiesposti aa fumo passivofumo passivo

la la maggior parte di questi studimaggior parte di questi studi haha dimostrato un aumento del dimostrato un aumento del 
rischiorischio inin particolareparticolare per leper le personepersone concon esposizione elevataesposizione elevata

•• Gli studi sono statiGli studi sono stati unificatiunificati perper avere una potenza  statistica avere una potenza  statistica 
superioresuperiore aa quella che può avere un singoloquella che può avere un singolo studiostudio
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Risultati della valutazioneRisultati della valutazione:: il rischio di il rischio di 
cancrocancro per iper i fumatori involontarifumatori involontari

•• I/le partnersI/le partners di fumatori chedi fumatori che nonnon hanno mai fumato avevano un hanno mai fumato avevano un 
aumento del rischio di tumore del polmone significativoaumento del rischio di tumore del polmone significativo ee
consistenteconsistente sese espostiesposti aa fumo passivofumo passivo

•• I I mariti mariti di donne fumatrici dimostravano un aumento del rischio di donne fumatrici dimostravano un aumento del rischio 
di tumore del polmone deldi tumore del polmone del 30%30%

•• Le Le mogli mogli di uomini fumatori dimostravano un aumento del di uomini fumatori dimostravano un aumento del 
rischio di tumore del polmone delrischio di tumore del polmone del 20%20%

•• Il rischio aumentava in modo proporzionale all’esposizione.Il rischio aumentava in modo proporzionale all’esposizione.
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Il rischio sul posto di lavoroIl rischio sul posto di lavoro

II soggetti mai fumatori espostisoggetti mai fumatori esposti aa fumo fumo 
passivo sul posto di lavoro passivo sul posto di lavoro 

dimostravano un aumento daldimostravano un aumento dal 16% al 16% al 
19%19% nel loro rischio di tumore del nel loro rischio di tumore del 

polmonepolmone
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Relative risks for individual studies and Relative risks for individual studies and metameta--analysis, plotted with analysis, plotted with 
95% confidence bounds for exposure to 95% confidence bounds for exposure to involontary involontary smoking at worksmoking at work

Stayner Stayner et alet al., submitted., submitted
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Relative Risk

Relative risks for highest work exposure groups to Relative risks for highest work exposure groups to involontaryinvolontary
smoking of individual studies and smoking of individual studies and metameta--analysis result, plotted with analysis result, plotted with 

95% confidence bounds95% confidence bounds

Stayner Stayner et alet al., submitted., submitted
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Relative risks plotted against duration of exposure to involuntaRelative risks plotted against duration of exposure to involuntary ry 
smoking at work. The line in the plot is the fitted fixed model smoking at work. The line in the plot is the fitted fixed model effect of effect of 

durationduration

Stayner Stayner et alet al., submitted., submitted
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•• L’aumento del rischio neiL’aumento del rischio nei partners epartners e sul posto di sul posto di 
lavorolavoro nonnon può essere imputatopuò essere imputato aa difetti nel disegno difetti nel disegno 
dellodello studiostudio, a, a fattori di confusionefattori di confusione o ado ad altri altri 
problemi inerentiproblemi inerenti lala ricerca ricerca 

•• Il rischioIl rischio perper coloro checoloro che nonnon hanno mai fumatohanno mai fumato èè
compatibilecompatibile con lecon le estrapolazioni del rischio nei estrapolazioni del rischio nei 
soggetti fumatori  soggetti fumatori  
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Studi sul fumo passivo nell’animale Studi sul fumo passivo nell’animale 
da esperimentoda esperimento

SpecieSpecie EsposizioneEsposizione RischioRischio
TopoTopo MiscelaMiscela ((inalatainalata)   )   ↑↑ tumori del polmonetumori del polmone

Mainstream Mainstream condensatocondensato ↑↑ tumori della pelletumori della pelle
SidestreamSidestream condensato  condensato  ↑↑ tumori della pelletumori della pelle
((topicaletopicale))

RattoRatto Sidestream Sidestream condensatocondensato ↑↑ tumori del polmonetumori del polmone
((impiantato nei polmoniimpiantato nei polmoni))

CaniCani FumoFumo inin appartamentoappartamento ↑↑tumori del polmonetumori del polmone
↑↑ tumori nasalitumori nasali
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LaLa cotininacotinina èè il biomarker più utilizzatoil biomarker più utilizzato perper
valutare un’esposizione recentevalutare un’esposizione recente alal fumo passivofumo passivo

•• Lunga emivitaLunga emivita

•• Altamente specificaAltamente specifica perper il fumo passivoil fumo passivo

•• Tecniche sensibiliTecniche sensibili per laper la quantificazionequantificazione

•• Nei fumatori passivi si riscontrano livelli di Nei fumatori passivi si riscontrano livelli di 
cotinina misurabilicotinina misurabili
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Altri marcatori biologiciAltri marcatori biologici
•• Concentrazioni di addotti alleConcentrazioni di addotti alle macromolecule:macromolecule:

-- addotti all’emoglobina delleaddotti all’emoglobina delle amineamine aromatichearomatiche
-- addotti all’albumina degli idrocarburi policiclici aromaticiaddotti all’albumina degli idrocarburi policiclici aromatici

sono più elevati nei fumatori involontarisono più elevati nei fumatori involontari ee neinei bambinibambini di madri fumatrici che di madri fumatrici che 
nei soggettinei soggetti nonnon espostiesposti alal fumo passivofumo passivo

•• Metaboliti urinari dei cancerogeni tabaccoMetaboliti urinari dei cancerogeni tabacco--specificispecifici ilil [4[4--
((methylnitrosaminomethylnitrosamino) 1) 1--(3(3--pyridylpyridyl))--11--butanonebutanone] è] è stabilmente elevato nei stabilmente elevato nei 
fumatori involontarifumatori involontari

•• Uptake Uptake deldel 44--((methylnitrosaminomethylnitrosamino)1)1--(3(3--pyridylpyridyl))--11--butanonebutanone,, cancerogenocancerogeno perper
il polmone nei roditoriil polmone nei roditori, è, è considerato neiconsiderato nei nonnon--fumatori un candidatofumatori un candidato perper
l’associazione tra esposizionel’associazione tra esposizione aa fumo passivofumo passivo ee tumore del polmonetumore del polmone

•• Correlazione della mutagenicità delleCorrelazione della mutagenicità delle urine con leurine con le concentrazioni di concentrazioni di 
cotinina urinariacotinina urinaria

•• Biopsie dei tumori del polmone provenienti da soggetti nonBiopsie dei tumori del polmone provenienti da soggetti non--fumatori fumatori 
esposti al fumo di tabacco contengono  esposti al fumo di tabacco contengono  mutazioni mutazioni p53 p53 e  e  KK--rasras simili a quelle simili a quelle 
trovate nei tumori dei fumatori attivitrovate nei tumori dei fumatori attivi
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Conclusioni della MonografiaConclusioni della Monografia IARCIARC

•• C’è evidenza C’è evidenza sufficiente nell’essere umanosufficiente nell’essere umano perper concludere che concludere che 
il fumo involontarioil fumo involontario èè causa di tumore del polmonecausa di tumore del polmone perper l’essere l’essere 
umanoumano

•• C’è evidenza C’è evidenza limitata  nell’animale da esperimentolimitata  nell’animale da esperimento per laper la
cancerogenicità delle miscele dicancerogenicità delle miscele di mainstream mainstream ee sidestreamsidestream
tobacco smoketobacco smoke

•• C’è evidenza C’è evidenza sufficiente nell’animale da esperimentosufficiente nell’animale da esperimento per laper la
cancerogenicità del condensato del cancerogenicità del condensato del sidestreamsidestream smokesmoke
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ValutazioneValutazione complessivacomplessiva11

Il fumo passivoIl fumo passivo ((involontarioinvolontario) è) è
cancerogenocancerogeno perper l’essere umanol’essere umano

gruppogruppo 11

11 Estratto dalla SezioneEstratto dalla Sezione 5.55.5 della Monografiadella Monografia
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Passive smoking – myocardial infarction

Passive smoking influences the risk of 
myocardial infarction, too.
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La Vecchia et al., Lancet 341: 505-506 (1993)
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Passive smoking - AMI
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Population attributable risk

Case-control studies contributed to assess not 
only the relative, but also the population 
attributable risk of various factors, including 
the prominent role of smoking and serum 
cholesterol.
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Negri et a., 1995
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Population attributable risk

In Italy, 85% of all myocardial infarctions could 
be explained through six risk factors 
(smoking, body mass, cholesterol, 
hypertension, diabetes and family history). 
50% of all cases, and almost 80% below age 
50 were attributable to tobacco only.
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Attributable Risk Percentage (and Corresponding 95% CI) of Acute
Myocardical Infarction in Strata of Sex and Age in Relation to Selected 
Risk Factors and Some Combinations. Italy, 1988-1989.

Negri et al., 1995
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INTERHEART – RR and population attributable risk 
current + former smokers
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Stopping smoking

Case-control studies are the most appropriate 
design to analise the time-risk relationship 
after stopping smoking, since time factors 
can be more precisely defined.
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Myocardial infarction – Stopping
smoking

Negri et al., 1991
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Negri et al., J Epidemiol Community Health 48: 129-133 (1994)


