Polineuropatie tossiche nei calzaturifici: aspetti preventivi
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Le polineuropatie tossiche costituiscono un’entitd tecnopatica che ha
assunto, specie negli ultimi anni, un rilieve preminente nel settore calzatu-
riero, sia per la vasta categoria di lavoratori che sono esposti al rischio pro-
fessionale, sia per le particolari condizioni di carenza igienico—sanitaria degli
ambienti di lavoro, sia per i riflessi economico—sociali particolarmente inci-
denti in aziende, prevalentemente, di tipo piccolo e medio quali sone quelle
operanti nel settore considerato.

L’incidenza di queste manifestazioni morbose & stata notevole nella
- regione Marche dove operano oltre 30.000 lavoratori in circa 5000 aziende
nel settore calzaturiero.

Scopo della presente nota & quello di portare un contribute di patologia
professionale riferendo alcune osservazioni basate sul ripetuto riscontro di
alcuni fattori etiopatogenetici che sono alla base delle polineuropatie veri-
ficatesi fra le maestranze del settore industriale dei calzaturifici della provincia
di Macerata, nel periodo decorrente dal 1970 al 1973, al fine di stabilire un
criterio orientative per la valutazione del nesso di causalitd per quanto con-
cerne la responsabilitd patogena del materiale usato nella lavorazione, non-
ché di indicare i sistemi di prevenzione atti ad evitare od a ridurre il rischio.

Nel corso di una indagine igienico sanitaria condotta presso 19 calzatu-
rifici occupanti complessivamente 1264 dipendenti, si & riscontrate in 32
soggetti una sindrome morbosa di tipo polireuritico con andamento epide-
miologico sovrapponibile per I'anamnesi lavorativa, per il periodo stagionale
di insorgenza, per le manifestazioni cliniche, per il decorso, per le condizioni
ambientali a cui i soggetti erano esposti, specie in relazione ai fattori di inqui-
namento.

I lavoratori colpiti appartengone ad entrambi i sessiz 16 donne, 16 ma-
schi (Tab. 1).

I} fenomeno tossico ha interessato nelle varie aziende talora collettiva-
mente un gruppo di lavoratori, talora un singolo lavoratore, con manifesta-
zione dei disturbi quasi sempre nello stesso periodo stagionale. Infatti la
maggior parte dei casi si sono verificati durante i mesi di marzo-aprile.
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TABELLA 1

Lavoratori intossicati nei calzaturifici delle Marche

a Forza lavorativa | Numero dei cast
o - EEDE Lavorazioni industeiali -
M. ¥ M. F.
1 Civitanova Marche Calzaturificio 3 7 1 5
2 Civitanova Marchr Calzaturificio 2 3 — 1
3 Civitanova Marche Calzaturificio 2 2 1 —
4 Monte 8. Giusto Calzaturificio 170 6t 1 —
5 Moate 8. Giuste Calgaturificio 50 25 1 —
6 Monte 8. Giusto Calzaturificio 28 10 1 —
7 Montecosaro Calzaturifieio 60 55 2 —
8 Civitanova Marche Calzaturificio 15 I} 1 —
9 Civitanova Marche Calzaturificin S 3 1 —
10 Civitanova Marche Calzaturificio 8 4 1 4
11 Civitanova Marche Calzaturificio 5 5 1 —
12 Civitanova Marche Calzaturificio 80 90 2 1
13 Petricla Calzaturificie 15 3 1 —
14 P.P. Piceno Calzaturificio 87 121 — 1
15 Civitanova Marche Calzaturificio 1 13 — 2
16 Civitanova Marche Calzaturificio 18 § 1 —
17 5. Severina Calzaturificio 37 132 — 1
18 Corridonia Calzaturificio 18 19 1 —_—
19 Matelica Calzaturificio 67 123 - 1
TorarLe . . . 16 16

Si riporta la casistica dalla quale si pud desumere il rapporto esistente
fra la forza lavorativa di ogni singola azienda ed i casi di intossicaziene mani-
festatisi.

- Per quanto cencerne le caratteristiche della sindrome morbosa, queste
non si discostano da quelle ormai note. Le manifestazioni cliniche presentate
dai soggetti colpiti consistono, nella forma conclamata, in una paralisi sim-
metrica di tipo periferico, in genere senza sintomi estranei al sistema nervoso.
Le paralisi colpiscono gli arti superiori ed inferiori, ma sono pit accentuate
@i segmenti distali degli arti inferiori. I sintomi iniziali sono caratterizzati
da parestesie agli arti (senso di freddo, formicolio), astenia con progressiva
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diminuzione della forza muscolare degli arti, specie inferiori, difficoltd dei
movimenti di flesso—estensione delle gambe suile cosee, con deambulazione
progressivamente difficoltosa. I segni prodromici di anoressia, disturbi ga-
strici, cefalea, sono scarsamente evidenziabili. Obiettivamente, nella fase
conclamata, si riscontra ipoariflessia rotulea, achillea ¢ medioplantare, ipo-
tonia simmetrica alle prove di Mingazzini e Barré, raramente ipoestesia
tattile a carico della parte superiore delle gambe, Questa fase pud perma-
nere per lungo tempo invariata od attenuarsi fino a scomparire o precipitare
nelle paralizi flaccide.

Gli esami ematologici sono negativi. Oscillometria, pletismografia, esame
EEG, negativi. Noun si osserva febbre. All'esame elettromiografico risulta
assenza di reazione elettrica degenerativa, L'evoluzione della sindrome &
lenta ed i fenomeni neuritici somo reversibili. Dope alcuni mesi si perviene
alla guarigione clinica nelle forme conclamate, mentre le forme iniziali scom-
paione, dope breve tempo, con Pallontanamento dal lavoro. Tuttavia spesso
#i hanno postumi di atonia e di astenia degli arti che, pur permettendo I'at-
tivitd motoria, ne rallentano la funzione per un periodo di tempo variabile
che pud durare anche qualche anno.

Al fine di evidenziare I’etiopatogenesi della sindrome morbosa descritta,
si svolgeva un’indagine igienico-sanitaria intesa a stabilire il nesso di causa-
litd hasato sull’anamnesi lavorativa (Tab, 1}, Pertanto l'indagine & stata
rivolta a considerare i seguenti fattori:

1} definizione dell’etiopatogenesi tossica;

2) valutazione dei fattori qualitativi ¢ quantitativi di rischio in rela-
zione al ciclo tecnologico di produzione, alla composiziore e natura del mate-
riale usato ed all'inquinamento dell’ambiente di lavoro.

Definizione del’etiopatogenesi tossica

Per quanto riguarda Ietiopatogenesi tossica, la prima, e per molti aspetti
ancor valida, ipotesi fu che ’agente tossico fosse identificabile in un plasti-
ficante contenuto nei mastici, nelle vernici, nelle lacche cellulosiche delle
pelli naturali ed artificiali, nella gomma: il triortocresilfosfato (TOCP).

Quantita da 0,5 a 2 g di TOCP sono ritenute sufficienti a provocare
negli uomini gravi manifestazioni morhose. Tuttavia, le ricerche condotte
da vari Enti specializzati ed Istituti Scientifici non hanno portate alla dimo-
strazione della presenza del TOCP in quantitd tale da giustificare la insorgenza
dell'intossicazione. Si & dimostrate che solo nella verniciatura alla nitrocei-
lulosa deile pelli le vernici contengono una miscela plastificante composta
da tricresilfosfato, ma le pelli rifinite alla nitro si usano solo per articoli di
pelletteria ¢ non per calzature.

Ann, Tel. Super. Semitd (1977) 13, 353300
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L’attenzione si € spostata verso altre sostanze soffermandosi sul gruppo
degli idrocarburi paraffinici (esano, etilpeatanu, eptano, ecc.), cid particu-
larmente a seguito della descrizione di casi di polineurite da esano di AA.
francesi, giapponesi, americani [1-4]. L’esano, idrocarburo alifatico saturo, ri-
sulta pressoché sempre presente nei mastici utilizzati presso le aziende oggetto
della nostra indagine. Esso si trova in percentuali variabili, ma che arrivano
sine al 60-70 9 del solvente. L'esano & responsabile, nella forma di intossi-
cazione croniea, di turbe gastroenteriche ¢ di alterazioni neurslogiche sovrap-
ponibili a quelle gid descritte.

In considerazione delle ipotesi che le polineuriti tossiche potessero essere
attribuite ad inalazioni di vapori di esano, si & rivolta I'attenzione a conoscere
qualitativamente ¢ quantitativamente gli inquinanti ambientali. A tal fine
sono stati esaminati i vari posti di incellaggio presso cui sono stati eflettuati
prelievi di aria per la determinazione di sostanze volatili. Si & utilizzato il
metodo gascrematografico. Il valore MAC (500 ppm) relative alle concen-
trazioni di idrocarburi alifatici & risultate sempre superato in corrispondenza
dei posti di lavoro ove si effettuano operazioni di incollaggio delle calzature:
si & dimostrata la presenza di costanti ed elevati livelli di inquinamento del-
Paria con sostanze riferibili ad idrocarburi alifatici a sei, sette, otto atomi
di carhonio {C6, C7, CB) cio¢ ai prodotti comunemente noti come « etere di
petrolio e henzina».

Valuwiazione dei fattori qualitativi e quantitativi di rischio

Per quanto concerne i fattori qualitativi e quantitativi di rischio in
relazione alle condizioni ambientali, I'indagine & stata rivoita alla:

a} identificazione dei singoli posti di lavoro esponenti a rischio di
inalazione di vapori nocivi;

i} determinazione e valutazione del contenuto nel materiale e nel-
Paria di N-esano e cicloesano;

¢) rilevazione dei dati relativi alle caratteristiche costruttive degli
ambienti di lavoro. Determinazione dei valori, microelimatici ambientali;

d} rilevazione det dati relativi all’organizzazione del lavoro: servizi
igienico assistenziali, eflettuazione dei controlli sanitari preventivi e perio-
dici, misure di igiene personale adottate dalle maestranze.

a) Per quante concerne I'esposizione a rischio relative ai posti di
lavoro, & stata riveltz I'attenzione alle operazioni che comportano uso di
collanti, operazioni differenziabili in base al tipo di collante usato, alle carat-
teristiche dei conteniteri, alla struttura e disposizione del poste di lavoro,
alla geometria dei pezzi trattati, ai tempi e ritmi di Javoro, alla posizione
di lavoro. Tutti questi fattori determinano il rischio specifico, in bhase alla
natura del tossico ed alle medalita di asserbimento,

Ann. ot Super. Sanifta (1977) 13, 353-386
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L’operagione che maggiormente espone a rischio & quella di incollaggio
delle varie parti della calzatura.

1 posti di lavore dove si effettua tale operazione consistonoe in un normale
piano per lo pid dislocato, nella fase di montaggio delle calzature, lungo la
manovia dove sono posti ad essiccare i fondi e le tomaie nella fase di assemblag-
gio. Durante queste fasi di lavorazione si ha continua evaporazione di sol-
vente per cui si attua la maggiore esposizione ad inalazioni di vapori tossici.
Grande importanza assume la geometria dei pezzi trattati perché la quantita
dei vapori svilappati ¢ in diretto rapporto con la superficie dei pezzi masti-
ciati, oltre che con il numero dei pezzi incollati nell'unita di tempo. Per quanto
riguarda ia durata di esposizione, bisogna distingnere la masticiatura effet-
tuata nell’intero turno di lavoro e quella discontinua alternata con opera-
zioni di preparazione, di assemblaggio e di rifinitura del manufatto. Tuttavia,
nelle aziende considerate, poiché il tipe di lavorazione & a ciclo continuo e
le varie fasi operative avvengono in un unice ambiente di lavoro, esposizione
al vapori di solventi interessa la maggior parte dei lavoratori qualunque sia
la mansione da essi svolta.

b) Per quanto riguarda i tipi di collante, questi variano in base ai gruppi

di solventi in essi contenuti di cui al D.P.R. 19 marzo 1956, n. 303, dichia-
rati dal fabbricante:

gruppo 30 (etere di petrolio e benzina);

gruppo 38 (derivati alogenati degli idrocarburi alifatici);

gruppo 39 (acetone e derivati alogenati);

gruppo 41 {esteri);

gruppo 40 (alcoli);

gruppo 33 (idrocarburi benzenici),

Dall’indagine effettnata & risultato che i collanti maggiormente usati
presso le aziende considerate sono costituiti da solventi classificati al gruppo
30 (eteri di petrolio ¢ henzina).

Si riporta la composizione guali-quantitativa di 2 campioni dei mastici
prevalentemente usati presso i calzaturifici oggetto dell'indagine (Tab. 2}.

Nei prodotti, esaminati mediante metodo gascromatografico, non & pre-
sente triortocresilfosfato, mentre invece si rileva una considerevole percen-
tuale di esano e di cicloesano. Nel secondo campione & presente toluclo ai
5,9 %. '

Per valutare la dispersione del n—esano e cicloesano nell’aria ambiente
sono stati effettuati prelievi di campioni di aria in corrispondenza dei posti
di lavoro dove si presumeva la formazione dei vapori, e si & evidenziato, sia
mediante metedo colorimetrico Draeger sia mediante analisi gascromato-
grafica, la presenza di n—esano e cicloesano in percentuali che superavano
largamente 1 valori del MAC (500 ppm).

Anm, Inb. Super. Sanitd (1977 13, 353-388
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TABELLA 2

Composizione qualitativa e guantitativa di due campioni di mastici ()

Materiale ' Composiziens 2, {a}
" ’ 2-metilpentano 13,8
| | 3-metilpentane 14,8
| Esano normale 54,2
1) Mastice tipe o) (83.5%, solvente) . . 2,4-dimetilpentann 13,2
1 Cicloesano 1.2
[ Cloroformio 0.4
Tricloroetilene 2,4
[l 2-metilpentano 2.2
3-metilpentana 2,2
Esano normale 9.2
2,4dimetilpentano 1.1
2) Mastice tipo b} (75,29, solvente) . . Cicloesano 32,0
’ Etilacetato 373
Metiletilchetone 9.0
Tricloroetilene 1,3
Toluole 5,1

(&) Dati fornjti del"ENPI.

Come si nota, il normal-esano & contenuto nella percentusle del 54,2 %
nel prime mastice, mentre nel secondo mastice il cicloesano & contenuto per il
32 %, e I'esanc normale per il 9,2 9%,. Seno le percentnali piix elevate in solvente
centenute nei mastici usati, I} normai-esano oltre che rappresentare un
parametro quantitativamente incidente, rappresenta anche un parametro
di notevole diffusibilita nell’ambiente a causa della sua elcvata volatilita.

¢) Per quanto concerne i requisiti igienico-ambientali, altezza, super-
ficie e cubatura dei locali di lavoro, anche se sono rispettati i limiti minimi
previsti dall’art. 6 del D.P.R. 303, c’¢ da osservare che tali valori minimi non
sono sempre idonei ad evitare un oggettivo sovraffollamento dei locali ed
una sufficiente diluizione delle sostanze volatili presenti. Spesso i locali di
lavoro sono ingombri da materiale di laverazione.

Ann. Te. Super. Seniteé (1977) 13, 353-388



TABELLA 3

Contenuto in esano ¢ cicloesano nei solventi
di collanti nsati nei calzatarifici (¢

CAMPIONI % di netsano | % di ciclossano
Solvente 5024 . . ., . . . . . 60,1 —
Solvente 5025 ., . . . . . .. 53,7 2,7
Solvente 5026 e e e e e 54,5 3,7
Solvente 5027 . . . . . . .. 21,0 49,3
Soivente 5028 . . . . . .. 62,4 e
Solvente 3029 . ., . . . 27,2 25,9
Solvente 5030 . , . . . .. . 60,0 —
Solvente 5031 . . . . . . .. 62,5 -
Solvente 5032 . . ., . . . .. 14,2 35,0
Solvente 5033 . ., . . . . . . 60,4 _
Solvente 50634 . . . . . . . . 64,4 4,1
Solvente 5035 . . . . . . .. 5,6 ——
Solveme 5036 . . . . . . .. 17,7 1,0
Solvente 5037 e s 66,5 1,3
Solvente 5638. . . . . . . . . — 78,2
Solvente 5039 . . . . . R 30,2 36,9

359

(a} Dati fornivi dall'Tstitute Superivre di Sanitd.

-

Non esiste separazione dei locali ove si effettnano lavorazioni necive
perché il ciclo tecnologico & di tipo continuo. La ventilazione & quasi sempre
assicurata per via naturale, ma le finestre sono tenute quasi costantemente
chiuse nella stagione fredda, con aperture disposte irrazionalmente. I locali
sono sempre riscaldati con verosimile aumento del processo di evaporazione
dei solventi. I sistemi di depurazione ambientale non esistono o funzionano
in modo incongruo. _

Pertanto le condizioni igienico-ambientali sono carenti non solo per il
difetto di ventilazione naturale, ma anche per la mancanza di qualsiasi si-
stema di depurazione atto a limitare la dispersione nell’ambiente dei solventi
che evaporano dai materiali lavorativi, ovvero atti a convogliare i vapori
stessi all’esterno.

d) Per quanto concerne le condizioni igienico—sanitarie:

— i controlli sanitari, quande non sono disattesi, sono effettuati in modo
irregolare senza rispetto della periodicitd e senza essere corredati dai necessari

Aam, I, Super. Samitd (1977) 13, 353-368
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esami specialistici. Quasi sempre detti controlli sone esegniti da medici non
esperti in medicina del lavoro;

~ i mezzi di profilassi individuale (abiti di lavoru, maschere, guanti, po-
mate barriera) non vengono adottati;

— le misure di igiene personale nen sono osservate. Si riscontra tra le
maestranze una sensibile carenza di educazione sanitaria, per cui non usano
accergimenti atti ad evitare la esposizione al rischio;

— 1 servizi igienico-assistenziali sono carenti o insufficienti; i lavandini.
le docce, gli spogliatoi spesso mancano o non sono adeguati al numero dei
lavoratori, mancano i refettori, mancane i mezzi detersivi e per asciugarsi.

Concludendo, il rischio tecnopatico dovuto ad inalazione di solventi
tossici nei calzaturifici & riferibile ad una genesi multi-fattoriale che si pud
cosi riassumerc;

1) carenza e scarsa efficienza dei sistemi di depurazionc ambientale
(captazione localizzata dei vapori con adeguate condotte di scarico ece.);

2) carenza dei requisiti igienico-ambientali (ventilazione naturale,
cubatura, microclima, servizi igienico—assistenziali);

3} organizzazione del lavoro inadeguata (insufficiente educazione
sanitaria dei lavoratori, mancanza di informazione sui rischi specifici, uso
di attrezzi da lavore in modo incongruo, ritmi eccessivi, ecc.}:

4) carenza di idonea prevenzione sanitaria.

Discussione

Dall’esame della casistica osservata e dai relativi fattori etinpatogenetici
8i possono dedurre alcune considerazioni:

1} i 32 casi osservati presentano un quadro tipico di polineurite avente
caratteristiche sovrapponibili che si poseono riferire allo stesso agente tossico;

2) isoggetti colpiti costituiscono un gruppo omogeneo, sia per Fanam-
nesi lavorativa, sia per le condizioni ambientali di lavora, sia per la durata
di esposizione al rischio;

3) il materiale lavorativo da essi usato & costituite dagli stessi tipi
di mastice a base degli stessi solventi;

4} Pattivita operativa da essi svolta, comsistente prevalentemente
nelle fasi di incollaggio dei vari pezzi delle calzature, ha determinate voa
esposizione allo stesso tipo di rischio specifico;

5} l'inquinamento degli ambienti di iavoro causato dai vaperi di sol-
venti, ha superato in tutte le aziende considerate, i valori MAC.

Arn. I, Supsr. Sanita (1977} 13, 353-366
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Quanto premesso depone per un nesso causale diretto fra il materiale di
lavorazione contenente la noxa e le manifestazioni morbose.

Per quanto attiene alla ricerca qualitativa dell’agente nocivo bisogna
tener conto dei seguenti fattori:

@) i mastici usati dai soggetti colpiti contenevano tutti solventi clas-
sificati al gruppo 30 (etere di petrolio e benzina) in elevate percentuali costi-
tuite prevalentemente da n-esano e cicloesano;

b) I'analisi dell'aria ambiente dei posti di lavoro ha dimostrato la
presenza di elevate concentrazioni di cicloesano e n—esano.

Le predette considerazioni depongono per un inquinamento ambientale
di n-esano e conseguente esposizione dei lavoratori a questo agente.
Circa le modalita di assorbimento del tossico si rileva quanto segue:

1) i disturbi sono insorti nello stesso periodo di tempo, alla fine del-
I'inverno (marzo—aprile), ciod dopo un periodo stagionale durante il quale,
sia perché si tengono le finestre chiuse, sia perché si riscaldano gli ambient,
la ventilazione & piii scarsa e ’evaporazione delle sostanze volatili @ maggiore,
motive per cui si determina un aumento della concentrazione del tossico
nell’aria ambiente;

2) le condizioni igienico-ambientali delle aziende considerate sone
carenti per quanto riguarda sia ’areazione che i sistemi di depurazione degli
ambienti di lavoro, motivo per cui nessuna misura cautelativa ha limitato
la dispersione del toesico nell’ambiente.

Quanto premesso avvalora Uipotesi che I’assorbimento delFagente
nocive avvenga prevalentemente per via aerogena, il che non esclude un con-
comitante assorbimento per via cutanea. Poiché la sindrome morbosa ha avute,
in tutti i soggetti colpiti, lo stesso decorso con caratteristiche simili, ciod in-
sorgenza dei disturbi con sintomi prodromici distribuiti in un certo lasso di
tempo sino ad esitare nelle paralisi, si pud ipotizzare una intossicazione di
tipo cronico.

I fattori etiopatogenetici, oggetto delle nostre comsiderazioni, riscon-
trati nelle aziende calzaturiere presso cui & stata condotta I'indagine di cui
trattasi, sono del tutto simili, sia per le correlazioni tecnologiche che igie-
nico—ambientali che clinico-tossicologiche, a quelli riscontrati nel corse del-
indagine effettuata nel settore dei borsettifici in provincia di Teramo (Acta
Neurologica, Napoli, nov.—die. 1973).

La ricorrenza dell'uso degli stessi tipi di mastice, sia nei calzaturifici
che nei borsettifici, a base di solventi classificati al gruppe 30 (idrocarburi
alifatici) avvalora I'ipotesi che I'agente responsabile della sindrome morbosa
sia la stessa noxa riferibile al n—esano, contenute in elevate percentuali nel
materiale usato e riscontrato anche nell’aria ambientale come fattore inqui-
nante in una concentrazione che supera largamente il MAC (500 ppm).

Ann. fat, Nuper. Swnitd (1077) 13, 953-308
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Aspetti preventivi

Per evitarc il rischio teenopatico da solventi in generale e, in particolare,
da n—esano ¢ necessario attuare una idonea prevenzione tecnica ¢ sanitaria,

Gli interventi prevenzionali, tenute conto della genesi multifattoriale,
debbono essere rivolti in varie direzioni. specificate nei punti seguenti:

a) Prevenzione o monte. — Si attua operando un controllo sulle aziende
che preducono il materiale responsabile di azione patogena e sperimentando
prevenlivamente la possibile azione tossica al fine di non consentire che sia
I'uomo e, trattandosi di patologia professionale, il lavoratore ad assumere
la funzione di cavia.

In proposito st ricorda che alla CEE & allo studio un progetto di legge
aul controllo dei predotti chimici pericolosi. In hase alle direttive che emerge-
ranne in sede eomunitaria, dovra essere recepita una regolamentazione ad
hoc anche in Italia.

b) Prevenszione tecnica. — Si realizza eon un’efficace ed oculata bonifica
degli ambienti di lavoro. A tal fine & di primaria importanza osservare le
seguenti misure di prevenzione:

— realizzazione della separazione dei reparti di lavoro nocive (re-
parte incollaggio, reparto essiccazione dei manufatti in pelle);

— captazione localizzata dei vapori in corrispondenza dei punti di
loro formazione; taveli di incollaggio, monovie, piano dove somo posti ad
asciugare i pezzi incollati;

- controllo periodico della funzionalita ed eflicienza dei sistemi di
aspirazione forzata;

- limitazione delle superfici di evaporazione mediante uso di conte-
nitori chiusi per i mastici e non permettendo che negli ambienti di lavoro siano
conservati in deposito i materiali vari: mastici, solventi additivi, ecc;

~ areazione forzata o sistema di condizionamento in modo da assi-
curare un continuo ricambio d’aria negli ambienti di lavoro;

~ riscaldamento effettuate in modo idoneo, ciog evitando nel modo
pitt assoluto il riciclaggio dell’aria;

- rilevazione strumentale degli inquinanti volatili e, in particolare,
degli idrocarburi alifatici, con valutazione critica dei MAC., In proposito
gi riportano le caratteristiche fisico-chimiche dell'n—esano.

Formula: CHy(CH,),CH,,.
Peso molecolare: 86,17.
Punto di ebollizione: 68,74°C.

Ann, 1of. Super. Soenité (1877) 13, 355-366
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Densita di vapore: 2,79 (aria = 1).

Solubile in ctere e cloroformio; isolubile in acqua.

A 250 € e 760 mm/Hg. '

1 ppm di vapore = 0,00352 mgjl.

1 mg/l di vapore = 284 ppm.

Limiti d’esplosivita in volume % nell’aria: da 1.3 a 6,9 %4

La maggior parte dei trattati di tossicologia gli attribuisce un’azione
irritante e sopratiutto narcotica in forte concentrazione.

Le massime coneentrazioni ammissibili nell’aria dei locali industriali

sono le seguenti:

1) per gli igienisti americani {1971): 500 ppm {1.800 mg/m?);

2) per gli igienisti giapponesi: 100 ppm (360 mg/m?®);

3) per gli igienisti sovietici: per idrocarburi alifatiei saturi da C,
a G, 85 ppm (300 mg/m®};

1) per la Socicta Traliana di Medicina del Lavoro: VLP — 1000 mg/m®.

¢} Prevensione sanitaria primaria. — E basata sull’sttenta valutazione
Jdello stato sanitario individuale al momento dell’assunzione al lavoro. Cid
allo scopo di stabilire, con un esame preventivo di idoneitd specifica, se i
soggetti avviati a determinate mansioni non sono portatori di sindromi poli-
neuritiche attribuibili a diversa etiologia: es. polineuriti da farmaci, da aleool,
da stati tossici dismetabolici (diabete, epatopatia) da forme criptogenetiche:
ovvero se sono predisposti a tali manifestazioni.

Si escluderanno, a norma dellart. 5 della legge 17 ottobre 1976, dai
lavori esponenti ai vapori di solventi, i fanciulli e gli adolescenti di cta infe-
riore agli anni 16 e le donne fino agli anni 18 nonché, a norma dell’art. 3
della legge 30 dicembre 1971, le donne durante il periodo di gestazione ¢ fino
a sette mesi dopo il parto.

d) Prevenzione senitaris secondaria. — Si realizza con visite mediche
trimestrali corredate, a norma dell’art. 33 del D.P.R. 19 marzo 1956 n. 303,
da esami integrativi atti ad evidenziare "eventuale azione tossica dei solventi
con specifico riferimento alla compromissione del sistema nervoso periferico.
Qualora i javoratori non presentino manifestazioni putologiche1 gli esami
integrativi possono essere annuali ¢ consistere in: emocromo, conta piastrine
{s¢ presenti sulventi arvmatici), bilicubinemia frazionata, fosfatasi alealina,
esame urine, transaminasi GOT, eventuale visita neurologica a giudizio del
medico.

Qualora i lavoratori accusino Jisturbi o le rilevazioni strumentali dimo-

strimo concentrazione di solventi prossime o superiori ai MAC, gli accertamen-

., def, Saper. Senibg (LYTTY 13, 353046
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ti integrativi, oltre a quelli predetti, sarunno basati sulla visita neurologica e
sull’esame elettromiografico (determinazione della velocita di conduzione
moteria massima ¢ minima), nonché sulla ricerca di eventuali metaboliti
urinari: acido ippurico e acido tricloroacetico (secondo i prodotti usati).

Compromissione del sistema nervese periferico. — Effettuata la diagnosi
di compromissionc del sistema nervoso periferico, ¢ indispensabile allonta-
nare il soggette dall’ambiente di lavero nocive.

L’intervento sul fattore eomportamentale dei lavoratori & basato sul-
l'educazione sanitaria consistente nell’informazione dei rischi specifici ¢ delle
misure d’igiene personale da adottare, nonché sul corretto atteggiamento da
mantenere durante lo svolgimento delle varie operazioni lavorative al fine
di evitare o di ridurre I'esposizione all’agente tossico,

Riassunto. — Si riferisce su un’indagine effettuata presso 19 calzatu-
rifici delle Marche, occupanti 1264 lavoratori, presso cui si sono verificati
32 casi di polineuropatie.

Dalla disamina dei fattori qualitativi ¢ quantitativi di rischio si con-
clude che: sotto il profile etiologico la sindrome morbosa si pui attribuire
ad intossicazione da inquinanti ambientali riferibili ad idrocarburi alifatici
(esanv—cicloesano).

Sotto il profilo quantitative il rischio tecnopatico & riferibile ad una
genesi multi—fattoriale che si pud cosi riassumere:

1} carenza e scarsa efficienza dei sistemi di depurazione ambientale;
2} carenza dei requisiti igienico-ambijentali;
3) carenza di prevenzione sanitaria;

4) organizzazione del lavoro inadeguata.

=

Per evitare o ridurre Pincidenza della tecnopatia polineuretica & neces-
sario impostare una efficace azione prevenzionale.

Summary (Prevention of toxic polynevrites in shoe faciories). — An
investigation was carried out concerning 19 shoe factories of Marches pro-
vince, where 32 cases of polyneuropathy, upon 1264 workmen, have been
verified.

After examination of gqualitative and quantitative risk factors the
following conclusions can be deduced.

Under the etiological aspect the syndrome can be attributed to poisoning
caused by environmental pollutions and thus relating to aliphatic hydro-
carbons (exane-cicloexane).

Aun. Jof. Supee. Sonitd (1577 13, $53-366
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Under the quantitative aspect the tecnopatic risk has a multifactorial
origin which can be summarized as follows:
1) lack and poor efficiency of environmental purification systems;
2) lack of hygienic—environmental elements;
3) lack of sanitary precautions;
4) poor work organization.
A strong preventive therapy is necessary to avoid or at least to reduce
the polyneuretic tecnopathy incidence.
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Determinazione della piomburia per spettrografia
di emissione ottica con la tecnica del doppio avco

G. CECCHETTI ¢ A. JANNACCONE
con la collaboragzione tecnica di M. BARBIERI

Istitwto di Medicina del Lavore, Universitd Catiolico del 5. Cuore, Roma

INTRODUZIONE

L’analisi del piombo urinario & una rousine di quasi tutti i laboratori
degli Istituti di Medicina del Lavoro.
Le metodiche che vengono usate sono colorimetriche o di assorbimento
atomice ed in entrambi i casi possiamo mettere in evidenza aleuni problemi:
1) indaginesitd con evidenti rischi di contaminazioni;
2) scarsa sensibilita per valori di concentrazione di piombo prossimi
ai livelli di norma;
3) effetti matrice.

Questi tre aspetti non esistono contemporaneamente, ma la indaginosita
e la scarsa seneibilitd sono proprie delle metodiche colorimetriche ¢ di assorhi-
mento atomico a fiamma [1-6], mentre gli effetti matrice impediscono una
applicazione semplicistica dell’assorbimento atomico con forno di grafi-
te [7-10]. In quest’ultimo caso, infatti, la eccezionale gensibilita della metodica
poteva far ben sperare per una valida applicazione anche ad una determina-
zione del piombo nelle urine, dato che gli effetti matrice si pensava dovessero
essere minimizzati dalle diluizioni del campione. Alle prove dei fatti si é
evidenziato come, anche se i campioni vengono diluiti, gli effetti matrice
rimangono ugualmente marcati ¢ non giova alla precisione spingere la sen-
sibilita analitica oltre certi limiti. Per tutti questi motivi fino ad oggi nel no-
stro laboratorio la piomburia & stata eseguita per via colerimetrica, L'im-
piego di personale e i costi di analisi sempre pih elevati ci hanno spinto a
cercare una nuova via di analisi strumentale e precisamente la spettrografia
di emissione ottica. La scelta pué sembrare piuttesto singolare, perché sono
noti gli enormi vantaggi di questa tecnica (rapiditd e sensibilitd) per analisi
di tipo qualitative, mentre sono anche note le difficoltd a livello di analisi

Ann, Lit. Super, Sanitd (1977} 13, 347-37§
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quantitative dovule al fatto che la sorgente adoperata per ’eccitazione ato-
mica (arco elettrico in corrente continua) risulta poco stabile e guindi non
riproducibile,

Con questa nota illustreremo viceversu come sia stata messa a punto
una metodica di analisi quantitativa della piemburia, metodica che & risul-
lata essere semplice, rapida ed attendibile.

PARTE SPERIMENTAL},

Preparazione del campione

Si potevano seguire diverse modalita tradizionali, ma per ottencre nun
campione seceo che fosse perfettamente omogeneo, 'unica procedura che si
¢ mostrata perfettamente rispondente alle esigenze analitiche & stata Ia
liofilizzazione opportunamente programmata. In questo modo siamo riusciti
ad ottenere una polvere soffice, perfettamente vmogenea, a granulometria
sottile e di facile manipolazione. Unico inconveniente & un fattore di arric-
chimentv non cosi elevate, come poteva realizzarsi nel caso che si fosse

usata una tecnica di incenerimento.
Analisi spettrografica

Si & scelto il crogiolo usate nel doppiv arco capace di contenere una
maggiore quantitd di sostanza (Fig. 1).

= ARCO B ECTITA ZKONE

e ARCO [y RISCALDAMENTO

Fig. 1. — Sezione verticale
del deppio arce.

Ann. iet. Super. Sanita (1977) 13, 367-376
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[1 doppio arco[ll] & una sorgente spettrale che esalta la distillazione
frazionata e permette di ridurre enormemente il fondo con evidente vsalta-
sione della sensibilita, determinata anche in questo caso dai rapporti riga-
fondo. Nella Fig. 2 si evidenzia come il prime arco serve per riscaldare il
crogiolo, mentre it secondo arco & quello in cui avviene la eccitazione ato-
mica degli elementi che distillano dal crogiolo stesso. Un arco di questo tipo,
anche presentando notevoli caratteristiche i stabilita, dovute essenzial-
mente alla pitt omogenea alimentazione e distribuzione della sostanza da
pecitare, ai find di nna analisi quantitativa non risulta ancora sulficientemente
riproducibile, £ necessario anche in questo caso ricorrers alla teenica dello
standard interno., Si deve ciod aggiungere ai campioni stamlard ¢ ai campioni
in esame una stessa quantitd di un clemento che emetta una riga analitica
vivino a suelia dell’elernentn da determinare e con intensith simile. Se i
ue elementi. quetlo in analisi ¢ quello di riferimento, si comportano nello
stegso modo nella sorgente eceitativa e se le righe dei ilue clementi hanno
caratteristiche spettroscopiche simili, le variazioni di intensitd delle righe
dellelemente in esame dovute alla non riproducibilita della sorgente vengono
controflate osservande ke variazioni di intensita della riga dell’elemento

di riferimento.

Fig. 2. 1l doppie arce in tunzione.

{.a corretta applicazione del metockn della coppia analitica neile analisi
(quantitative in emissione ottica con sorgente ad arco eletirico (alimentato
da corrente continua) richiede la conoescenza della curva di volatilizzazione
degli elementi della coppia analitica. [ fenomeni che determinano ja volatiliz-
suzione selettiva sono stati oggetto di studi pita approt‘nnditi{l?], che pun-

vanr, fwb. <aper. sSerite (1aTT) B, ST T
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Tankrna |

Caratteristiche chimico-fisiche considerate nello studio
della volatilizzazione selettiva
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! i I H : ! |

tualizzavano la possibilitd di una corretta scelta della coppia analitica at-
traverso la conoscenza delle curve di volatilizzazione selettiva.

Nella Tab. 1 sono mostrate alcune caratteristiche chimico-fisiche uti-
lizzate nella scelta delle coppie di righe analitichc. Per Fanalisi del piombo
alineno tre elementi, e¢d esattamente indio, bismuto e tallio, presentano le
caratteristiche chimico—fisiche essenziali per essere scelti come elemento di
riferimento.

Nella Tah. 2 sonoe indicati i tempi di volatilizzazione ottenuti per diverse
coppic di righe analitiche in presenza di diverse matrici su prove eflettuate
con eletirodi di tipe convenzionale e con quantitd di sostanza stabilita (esat-
tamente 2.5 . 1077 grammi-atomo di ciascun elemento).

Si evidenzia come il tallio risulta esserc 'elemento con tempo di vola-
tilizzazione uguale a quello del piombo sia in presenza di matrice di fosfato
di caleio che di carbone.

Le prove di volatilizzazione selettiva sono state ripetute per la coppia
piombe—tallioc utilizzando un’eccitazione a doppic arce e con matrici co-
stituite da yrina liofilizzata.

Nelle Fig. 3-5 sono riportate le curve di volatilizzazione selettiva del
tallio e del piombe, ottenute con il doppie arco alimentato rispettivamente
con 10, 12,5 ¢ 19,5 A; le curve coincidono gia abbastanza bene a partire da un
arco alimentato con 12,5 A in c. ¢,

Ann, fel, Super, Sanitg (1970 13, J67-37¢
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TABELLA 2

Tempo di volatilizzazione delle coppie analitiche Pb—In; Pb - Bi; Pb - Tl
in due differenti matrici

Lunghezza | Tempo i
ELEMENTO donda urats Mutrice velatizzazione |
& | e |
e | ..... _ !
T 233,07 N 1 o
| Indio . . . ... D 303,36 “ o k20
D Plembo . ... BT L oo
- Bismuto . . ... e 3067.72 |/ Cachone 4 13,0
! l . B
PoPlombo . .. ... ... 283307 | 12,0
Tallio . . . . . . .. . ..... | 767,87 i i 12
Piombo . . . . . . . ... 283347 1 { 12,0 |
Iedie . . . . ... ... 3039.36 gy
Piombo . . . . . . . . .. ... 23301 1) Fosfato - 12,0 |
Bismuate . . . . . . .. .. ... : 3067,72 | ‘{Ih’ <| 13.3 i
i| (s ][ EH ! i
Piombo . . . . . . . & £ W ‘! ! 12,0 !
! i : i
Tallio . . . . . . e i 2767,87 | L 12,0
| |

Biiudlug

[ERY Iy

T T T T T T T T T

T
5 10 Ea] Ly A} H0
Tempd di eccitaziona v secondl

Fig. 3. - Curve di volatilizzazione sefettiva del T1 & Pb per le righe analitiche
def TI = 2767.87 A e del Ph = 2433.07A. Arco a corrente continua
10.0 A, La riga sottile si riferisce al 'Fl, «uella marcata al Ph.

Anna. fst. Super. Namild 11977y 13, W7-378
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Fig. 4.— Curve di volatilizzaziene selettiva del Tl e Pb per le righe analitiche

del Tt = 2767.87 A e del Ph = 2833.07 A. Arco a corrente conti-
nua 12.5 A. La riga sottile si riferisce al T1, quella marcata al Ph.

I’andamento della volatilizzazione selettiva pressoché identico e il
fatto che le due righe analitiche hanno pressoché uguale potenziale di ecci-

tazione permettone di considerare ottimale la scelta del tallio come standard
nteri.,

Praocedure per la routine

a} Si prelevano 10 ml di urina che si pongono in cristallizzatori di quaran;
si aggiungono 100 yl di una soluziene a 10 ppm di tallio, corrispondenti a
1 pg di tallio, e si agita delsolmente;

b} si lascia liofilizzare per tutta una notte;

¢) un terzo dell’intera sostanza liofilizzata viene prelevata e posta nel
crogiole di grafite, Si porta il crogiolo al doppio arco e si effettua la ripresa
degli spettri secondo le condizioni operative riportate neila Tab. 3.

Anp, faf, Sugeer. Nanite {1977y 13, JT-376



CECCHETTI, IANWACCONE 373
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Fig, 5. — Curve di volatilizzazione selettiva del Tl ¢ Pb per le righe analitiche
del TI = 2767.87 A e del Pb - 283307 A. Arco a corrente conti-
nua 19,5 A. La riga sottile si riferisce al T, quella marcata al Ph.

TaBELLA 3

Condizioni strumentali per il rilevamento degli spettri

Spettrografo Q 21 Zeiss,

Hluminazione per immagine intermedia a fuoco per 3000 A e illuminazione uniforme
della fenditura,

[.arghezza deila fenditara 10 1.
Tempo di esposizione i see,

. I u) Areo i riscaldamento - distanza tra gli efettrodi 2 mom
Doppio arco < . Lo . . .

L &) Arco di eccitazione - distanza tra gli elettredi 2 mm.
tondizioni di eecitaziene: Arco rcorrente conuinua (generatore (B1) 08 V - 12 Al
Grafite ultrapura del erogiolo della Ringsdertt.

Lastre llford TFHT 9 < 24 — sviluppoe Ferrania R28 - {5 win a 20 'C}.

Misare di densitd ottica eseguite con micrefotometro Zeiss.

don, st Nupers Nowitd (1577 18, WT-3T6
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Fig. 6. - Spettrogrammi con le due righe analitiche T1-Pb.

Nella Fig, 0 viene mostrate un tratto degh spetirogrammi con le due
righe amalitiche T ¢ PL. ottenuti con standard in urina corrispondenti a
5. 1y ¢ 20 pg di Pl di wring, La differenza di annerimento delle due righe
della coppia analitica si riporta sulla curva di taratura {(Fig. 7) otlennta

PLoocddn A
b .
1 o2 A
oy
A
g
€
& n
-
L
4 g
5
»
&
05

% 30 o0 100 a0 Lol
pg di Porhitre diuring

o
-1

Fig. 7. — Curva di taratura,

Apwn. Tst. Nwper. Sapitd (1977) 13, @97 86
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per aggiunte su aliquote di 10 ml di una stessa urina, risultata aila analisi
praticamente esente da Pb (inferiore a 5 pg/l), di quantita erescenti di Pb.
[ campioni standard hanne ovviamente seguito la stessa procedura analitica
dei campioni da analizzare.

Il limite di rivelabilita del metodo & di 5 pg di Ph/l di urina. {1 sigma
trovato & di 0,005 come valore di differenza di annerimento letto per uno
atandard di 50 g di Ph/l di urina che corrisponde ad un'incertezza di virca 3
ng di Pbfl di urina caleolata sulla curva di taratura.

Vantaggi della nuova metodica

La procedura analitica & estremamente rapida e precisa, come messo
in evidenza; richiede poche manipolazioni ¢ quindi & praticamente esente
da possibili inquinamenti. Si pud procedere ad una analisi contemporanea-
mente su 30-50 campioni di urina per un tempo di analisi di cirea 3 ore.

[l limite di rivelabilita del metodo & di 5 pg di Ph/l di urina. Il sigma
trovate & di 0,005 come valore (i differenza di annerimento letto per uno
standard di 50 pg di Pbj/l di urina che corrisponde ad un’incertezza di
virea 3 pg di Phfl di urina calcolata sulla eurva di taratura.

Riacsunte. — Viene descritta una nuova metodica per I'analisi quanti-
tativa del piombo urinario per mezzo della spettrografia di emissione ottica.
Il campione viene concentrato mediante liofilizzazione ¢ la polvere omogenea,
cosi ottenuta, viene analizzata usando la teenica del doppio arcoe. Gh effetti
matrice e la instabilith della sorgente vengono compensati per mezzo di
uno standard di riferimento. E stata studiata I'influenza della volatilizzazione
degli elementi della coppia di righe analitiche ed & stata scelta la coppia
tailio~piombo. [l metodo risulta riproducibile ¢ permette di rilevare anche
3 ug/l di piembo uarinario.

Summary (Determination of wrinary lead by meons of the emission
spectrographv), — A new method for the determination of urinary lead by
means of the emission spectroseopy is described. The sample is concentrated
bv lyvophilization and the homogeneous dust obtained is analysed nsing the
« double arc» method. The matrix effects and the source unstabilitv are
compensated by the use of the internal standard.

The influence of the volatilization of the elements of the analytical
pairs are studied and the pair thallium-lead is sclected,

The method is reproducible and the detection limit is 3 ug/l of uri-
nary lead.

Amie Faf Naper, Sapita (770 13, WST-504
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Determinazione dei metalli nei liquidi biologici

L. POZZOLI « C. MINOQIA
Istitute di Medicina del Lavorn, Universitd di Pavia

Abbiamo volute fare il punto della situazione per quanto riguarda la
determinazione dei metalli pesanti nei liquidi biologici con la tecnica della
spettroscopia in assorbimento atomice,

La scelta dei metalli & stata orientata verso quelli ritenuti interessanti
per i loro comportamento biologico e per la loro tossieologia, tenuto conto
della ricorrenza con cui si trovano impiegati nei vari cicli produttivi. 1 li-
quidi biologici presi in esame, urina-sangue—siero, sono nella pratica utiliz-
zati per raccogliere informazioni sulla eliminazione (urina) e sulla distribu-
zione compartimentale (sangue) di tossici esogeni in funzione della esposi-
zione e della dose assorbita. Funzioni biologiche importanti e spesso non
esplorate condizionano i processi di assorbimento, distribuzione, eliminazione
i tali tossici. ’

I metodi di analisi descritti si rivolgono principalmente agli operatori
chimici a cui sono demandate le analisi affinché possano avere una visione
completa di come pud essere affrontato il problema della determinazione
dello specifico metallo nei vari liquidi di interesse. Ogni metedo di analisi
& state provate e documentato con tracciati strumentali; tatto il lavore
compilativo & ripartato nella pubblicazione (1]; descriviame ora i criteri
generali seguiti per eliminare o minimizzare gli effetti matrice ¢ per raggiun-
gere la sensibilith necessaria a evidenziare le tracce, ossia in termini pill con-
creti a dosare 1 pg di metallo per litro di liquido biologico.

Indubbiamente la determinazione di un metallo in liquidi biologici as-
sume tanto pid significato quanto maggiore & la possibilitd di poter disporre
di valori di coneentrazione di persone professionalmente non esposte ed espo-
ste, valutati con il metodo analitico impiegato. Riteniamo utile riportare
anche un tentative di definizione di valori di eliminazione in soggetti non
esposti ¢ in soggetti professionalmente esposti.

Jdnn, Ist, Neper. Seadd {1077 13, 377-338
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METODI DI ANALISI

In modo schematico le linee analitiche adottate sone illustrate nella Fig. 1.

Dato un determinato liquide biologico ¢ il metallo da dosare, la scelta
della linea analitica dipenderh in massima parte dai seguenti elementi:

— campo di concentrazione in cui si presuppone sia presente il metallo
da determinare; .

— seneibilita ¢ specificith analitica del metalio;

— volume del campione a disposizione;

~ numero dei campioni da analizzare.

& o
¢ ;
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_5- al
Calcinazione ﬂl:ﬁc;n-
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[
7,
f%
%
&
("
%
Estrazione
: B
o
E B
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»*

TYTYTPrYTY VYT TRYYY

FIAMMA FORNO di GRAFITE

Fig. 1. — Schema delle linee analitiche impiegate.

Analisi diretta

L’analisi diretta & senza dubbio la pilt conveniente perché evita conta-
minazioni dall’esterno in quanto praticamente non richiede manipolazioni
de! campione. Con I'impiego del forno di grafite come elemento atomizzatore
si pud raggiungere per alcuni metalli la sensibiliti necessaria per evidenziare

Ann. I, Super. Sanlta (1977} 13, 87 7-388
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le tracce. Non sono richiesti grandi volumi di liquido: bastano in genere
0,5 ml di campione ¢ a volte & sufficiente anche una quantitd minore.

11 tempo necessario per la esecuzione di una analisi varia da un minimo
di 5 min ad un masszime di 20 min (tenuto conto delle analisi supplementari).
I’effetto matrice pud venire eliminato, o nel peggiore dei casi ridotto ai minimi
termini, mediante I'impiego del correttore di fondo o lampada al deuterio;
mediante aggiunta in forno di sostanze che modificano la matrice, volati-
lizzando i composti pid resistenti alla temperatura oppure bloccando il me-
tallo con formazione di sali meno volatili del metailo stesso; mediante I'im-
piego di temperature programmate nella fase centrale dell’incenerimento
mediante confronto con standard preparati in liquido biologico sintetico;
mediante il metodo delle aggiunte ossia mediante analisi di Lquidi biologici
opportunamente standardizzati.

Con quest'ultima tecnica & possibile costruire la curva di taratura sulla
base del liquido biologice in ¢same e questo diventa utile quando si hanno
da analizzare un numeroe considerevole di campioni; quando si ha da analiz-
zare invece un numero ridotto di campioni & utile eseguire due analigi sup-
plementari con 'aggiunta di quantitd note del metallo di interesse, in rap-
porto generalmente, una doppia dell'alira. Sono necessarie almeno due
aggiunte per verificare la linearita della risposta. In qnesto caso la concen-
trazione del metallo nel liquido biologico risulta dallo sviluppo algebrico della
formula riportata in vari capitoli.

Microcalcinasione

11 metedo della microcalcinazione consiste nel trattare piccole quantita
di liquido biologico (in genere 1-2 ml) in crogiolo di quarzo a temperature
diverse; prima su piastra riscaldante a temperatura non superiore alla ebol-
lizione € poi, ottenuto un residuo, in muffola a temperatura di 350-500 °C a
seconda dei metalli, La distruzione delle sostanze organiche viene facilitata
mediante aggiunta in crogiolo di HNO, e H,0, in diversi momenti del trat-
tamento. Nel cagso di metalli con punto di sublimazione basso (per esempic
(Cd, Ph) viene aggiunto in crogiolo un anione per bioccare il metalle con la
formazione di un sale pill resistente alle temperature richieste dal metodo.

Dopeo I'ottenimento del residuo, tale metodologia pud avere due sviluppi
analitici: analisi diretta del liquido di ripresa, microestrazione del metallo
di interesse dal liquido Ji ripresa con chelanti e solventi organici e questi
ultimi ancora analizzati in forno di grafite oppure in fiamma.

Il primo sviluppo non richiede particolari arricchimenti: ricade nella
analisi diretta con il vantaggio aggiunto di non avere nella matrice materiale
organico. [l seconde sviluppo pud raggiungere arricchimento del metallo

Ann. faf, Xaper. Manifda (1977) 13, 277-3s88
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di interesse nel solvente di estrazione, rispetto al liquido biologico di parienza.
fino ad un massimo di 2-3 volte. Cid permette per alcuni metalli "analisi
per atomizzaziene in fiamma,

Il metodo della microcalcinazione diventa interessante guande si hanno
a analizzare un numero medio di campiou ¢ eid per ammortizzare 1 tratta-
mento a caldo che richiede circa 3 ore di tempo e puo essere cseguito in bat-
teria per vari campioni. L'impiego del crogiolo di quarzo »i ¢ tesu partivolar-
mente utile, in quanto a diflerenza del vetro ¢ della poreellana offre minor
possibilith di adsorbimento del metalle durante @ due momenti del riscakbda-
mento. Il metodo ha una costante perdita di metalls rispetto alla quantita
presente nel lignido origimario che, a seconda dei metalli perd, non Suprers
il 20 %,. Cid & devute sia al trattamente termico sia alla estrazione che non &
mai completa al 100 9., Tali perdite comunque fine a concentrazioni del-
Vordine di 3050 pg/l di metallo nel liguido originario sono propoerzionali nells
slesso rapporto ¢ garantiscono la linearita della risposta.

Fsirazione diretta

Ul metodo dell’estrazione del metallo direttamente dal liyuido biclogive
& abbastanza seguite. L’estrazionc pud avvenire catturande il metallo. a
opportune pH, con chelami particolari, ed estraendo con solvente organico
il complesso che viene poi analizzato.

51 possone raggiungere concentrazioui arricehite del metalle nel liguido
finale di estrazione fine a 10 volte rispetto a quella nel liguide biologico di
partenza. Evidentemente i fase analitica vengono eliminati gli efletti ma-
trice dovati al liquido biologico. Rimane seclo la determinazione del metallo
in un solvente o in una soluzione acida per cui sard opportune eseguire curve
di taratura con gli stessi eriteri. F noto infatti che il solvente organico genera
un incremento del segnale e c¢he le soluzioni acide e provocane inveee un
decremento che & funzione della concentrazione dell’acido stesso. L analisi
verra eseguila indifferentemente in forno di grafite o in lamma a seconda del
metalle da analizzare ¢ dell’arricchimento operato.

Impiegando tale tecnica si possono incontrare delle diflicolta di ordine
pratico in quanto generalmente non si conosce la forma chimica del metallo
presente nel liquido biologico e la formazione del complesso pué risultare
difficoltosa o parziale, E questo, ad esempio, il caso del Cd e del Ph per urina
di persone trattate con EDTA. In questi casi 'aggiunta di piccole quantita
di CaCl, sposta il metallo di interesse dall’eventuale complesso con EDTA ¢
facilita la sua cattura dal chelantc impicgato nella estrazione,

Esistono anche per tale metodo possibilita di perdita di metallo come gia
accennato nel caso della microcalcinazione. In questo caso perd, essende eli-

ke Pt Nupee. swwahio I0TT1 13, 37T-dwe
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minato il trattamento termice del liquido biologico, tale perdita & dovuta
solo alia percentuale di recupero in fase di estrazione: si dovranno cercare,
pertanto, per ogni metallo, il chelante, il solvente e le condizioni ottimali
di pH, nonché la manualita necessaria.

(lalcinazione

.

Il metodo della calcinazione & solitamente quello ritenuto tradizienale.
St trattanoe grosse quantitd di liquido biologico, anche fino a 100 ml, a bassa
temperatura con ossidanti del tipo HNO,, HCIO,, 11,50, I! trattamento
deve essere spinto fino ad ottenere un residuo completamente biance e cri-
stalline, 11 liquide di ripresa solitamente & circa 1/5-1/10 di quello di par-
tenza. Per l'incremento di concentrazione dei sali non ¢ possibile una analisi
diretta di tale liquido (troppi sarebbero gli elementi interferenti) per cui oc-
corre passare attraverso una estrazione con le modalitd ¢ le conseguenze
negative e positive gia accennate. Rimane il vantaggio perd della fase di
atomizzazione di avere il metallo di interesse sicuramente sotto forma di
sale inorganico e cid pud facilitare la estrazione stessa.

L’analisi del solvente di cstrazione puo esscre eseguita per atomizzazione
in flamma in quanto si raggiungono le concentrazioni necessarie. I1 metodo
presenta perd lo svantaggio di terpi notevolmente lunghi: una calcinazione
completa pud richiedere anche qualche giorno. Per questo conviene operare
con parecchi campioni in batteria. Come gia detto per la microcalcinazione,
si posseno verificare perdite di metallo con la temperatura e con la estrazione,
[n questo caso, perd, essendo prolungati i tempi del trattamento termico,
si possono verificare maggiori inconvenienti.

Riportiamo nella Tab. 1 un clenco completo dei liquidi biologici tratrati,
deit metalli determinati, nonché una deserizione riassuntiva ma esauriente
del metode analitico impiegato. [ simboli riportati in tabella hanno il seguente
significato:

A .= mineralizzazione del campione a caldo (ealeinazione);

B -. idem su piceole quantitd di campione {microcalcinazione):

(. == mineralizzazione Jdel campione a freddo:

D = precipitazione delle proteine;

ki = estrazione diretta del metallo dal campione, con complessanti:
K = estrazione del metallo ddal residuo della mineralizzazione o dalla

precipitazione delle protcine:
& = udem su piceoli volumi {microestrazione);

i1 = cstrazione del metallo, dal campione trattato, con formaziene
di composti volatili;

Jakr, Fet, srpers sopdbn o [aTT L3, 0T Gaw



B ATTI BEL [ CONYEGNG NAZIONALE DI IGIENE INDUSTRIALL

TABELLA |

Schema riassuntive dei metodi analitici descritti

D e | | (TR o
deterninuta : i oanalisi || iy —
L Tipe | mi | gl |egt00ml Cap. | dirafici ;
| R,
1 (' Alluninis . . . . | unna 13 - - L 2,5 - 2 ‘ 3-4
2 | siero 1 - = L e 0,52 27 1-2
3 ‘ Arsenico . . . . . | urina 20 AH I 5,0 — 3 ‘| 317
4] Cadmio . . . . .| urina 1 [+ MIse] — | 4] sm
Poa urina 3 -E LM 2,5 — 1 A 12-13
. 6 I urina 54 -~ EI/L/M 5.0 | — 6 —
7 urina 5 [AVILMI 05 — [ 7] 1370
8 | sangue 5 AFI/AM | — | 8,5 7| 21-22 |
9 || sangue 1 -E L/M — 10,25 8 23 /23
10 ; Cobalte . . . . ., urina 1 B- L0 — 9| 26-27
1 siero 1 B- I — | ;1 9 —
12 urina 1 - - Lil,o| — 9 20
13 sierg 1 - - L — 0,1 ° 28-29
14 " | urina 50 AF L 5,0 — 10 3e-31
15 : urina - 50 AF i/L 3,0 — 11 32-33
16 sangue iv AF I/L| — |0l 12 34-35
17 | Cromo . . . . . | urina 1 - - L| 50| — 13| 36-37
18 siero 1 - - L — |0, 14 1 38740
19 siero 1 B- L| — |u.1 14 o
20| Ferro . . ., .. stero 1 n- Iy — (25,0 15 | 41-42
21 urina 5 - - I (200 —_ 16 —
22 f siero 0,3 | D- L —  [50,0 17 44-45
23 | Manganese . . . . | urina 50 AE 1| 5 - 19 4647
24 siero 2 - - I — {1 20 48
25 ¢ siero 1 — - L — 0,5 20 49
26 urina - L 5 — 20 30-51
27 urina i B~ L 3 — 21 54-55

Ant. Int. Super. Nonite (1977) 13, 377348
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Segue: TABELLA 1

=§  Metalla e s dnimm!. :(E‘::;:}:%:tf E:{IE | Riferimen
z o Tipe | mi sail [sa/100m] Cap. | Grasioi
28 | Mercurio urina 10 CH P 10 — | 22 56
29 sangue {10 |[CH P| — |1 22 | 51/59
30 { Nichel. . . . .. siero 2,5{B®) L| — [o0,2 | 23! 62-62
31 sangue 2,5]B(GYy L| — |02 | 23 —
32 urina 25/ B(G) L| 1 — 23 | 6061
33 sigra 1,0 — - L} — ;0,3 23| 62-64
34 siero 10 AF I/Lj — [0,25] 24 6869
35 sangue | 10 AF I/L| — {90,2 24| T0-71
36 utina 50 AF /L 1 -— 241 65767
37| Piombo ., . . ., . sangue 25)|-EL/L/M| — 120 251 71215
38 urins 10 ~-E L/M] 50 — | 2 76
39 siero 0,6 ) - E L| — |0,5 25 7
0 urina | 12,5 | - EI/L/M | 50 — | 26| 78/82
41 urina 50 - EI/L/M ) 50 — ] 27 83
42 nrina 3 -E L/M25 — 28 8485
43 sangue 5 DF I/L; — ilo 29 —
44 urina 1 - - L |25 — 30 | 86/88
] 48 sangue | 0,5) -~ Li — | 31| 89
46 urina 1 - = M2 — 32 90
47 sangme | 1 | -- M| — |20 2] ol
138 sangue 0,5 | -~ N[ — jlo i3 92
49| Rame . .. .. urina 5 | -- Lige | — | 3a{ o3
50 urina 2 B- L |12 — 34 94
sl urina 50 -E I/L 5 — a5 95 /97
52 siero 0,5~ - LI — |50 36 | 98/101
53 siero 1 - - I{ — [40 37 | 102-103
54 | Zimeo . . . . .. urina 1 - - I 1560 — | 38 ] 104-105
55 siero 1 -- Il — |50 39 | 106 /109
56 urina 1 - - L |500 — | 40| 110-112
57 siero 1 | -- L| — |50 10 | 111-112

Ann, Ist, Super. Sonild (1977) 13, 377388
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I = analist diretta del campione o del liquide risultante dal tratta-
mento del campione, per atomizzazione in fiamma;

1. = idem per atomizzazione in forno di grafite:

M = idem per atomizzazione in Sampling Boat:

N = idem per atomizzazione in Delves Cup:

P = analisi in fasc vapore.

VALORIMEDI DI ELIMINAZIONE RELATIVI A SOGGETTI PROFESSIONALMENTE
ESPOSTI E NON ESPOSTI

Sono state eseguite varie analisi dei vari metalli per rilevare i valori di
concentrazione nei liquidi biologici di persone professionalmente non esposte
ed esposte in relazione ad alcuni dei metodi di analisi descritti. E noto infatti
che tali valori pessonc assumerc significati diversi a seconda della meto-
dologia impiegata per la loro definizione.

Abbiamo considerato, per ogni metallo, gruppi di persone eterogence ¢
di diversa provenienza, sicuramente perd non esposte ai metalli considerati
per ragione di vita, di lavoro o di cause particolari od eccezionali. Sono stati
inoltre analizzati liquidi biclogici di persone soggette ad esposizione (inala-
zione ¢ contatto) dei metalli considerati o dei loro composti. Per questi ultimi,
ci siamo riferiti alla nostra specifica esperienza riportando i valori riscontrati
in persone che vivono ed agiscono in ambienti di lavoro, in cui la concen-
trazione nell’aria del metallo non supera il valore limite di riferimento ri-
portato nella lista degli igienisti americani per il 1974.

Nella Tab. 2 vengono guindi riportati i valori determinati per persone
professionalmente non esposte e professionalmente esposte (sulla linea in-
dicati rispettivamente con « N » e con « E »} corredati dal numero di casi
esaminati e da indicazioni sul metodo analitico utilizzato.

Abbiamo determinato questi valori a titolo complementare ad una do-

=

cumentazione gia esistente in hibliografia, ma che & per altre scarza soprat-
tutto per alcuni elementi. Il significato di queste misure & relativo alla rap-
presentativitd dei campioni e se da un lato, per i non esposti, bisogna con-
siderare tutti i possibili casi di variabilita (inquinamento atmosferico e idrico.
alimentazione, abitudini voluttuarie), dall’altro, per i professionalmente espo-
sti, hisogna disporre di confronto sulla salute degli individui a vario livello.
anche subclinico. Questo & indubbiamente necessaric per stabilire eventuali
limiti di tollerabilita biologica: cid & al di fuori degli obiettivi del nostro lavore,
in quanto abbiamo voluto solo portare un contributo tecnico alla soluzione
di questo problema.

Arn, [et, Super, Sanild (1977) 13, 377-38%
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Riassunto. — Gli AA. illustranc le tecniche analiticke che possono essere
impiegate per la determinazione dei metalli nei liquidi biolegici, con I'im-
piego della spettroscopia in assorbimento atomico. Per alcuni metalli I’analisi
pud essere effettuata direttamente per atomizzazione del liquido biologico
in fiamma o in forno di grafite; per altri occorre un trattamento del campione
per la separazione del metallo dal reste della matrice che pud essere: calcina-
zione, microcalcinazione, estrazione.

Viene riportata, nella fase conclusiva del lavoro, una tabella con i valeri
di concentrazione in urina, sangue, siero di persone professionalmente esposte
€ non, per i seguenti metalli: Al, As, Cd, Co, Cr, Fe, Mn, Hg, Ni, Pb, Cu, Za,

Summary (Determination of metals in the biological liquids). — The AA.
show the analytical methods which can be used to determine the presence
of metals in the biological liquids by means of the atomic absorption spectro-
scopy. For some metals the analysis can be directly achieved by means of
atomisation of the biological liquid in a Hame or in a graphite furnace; for
other metals it is necessary a treatment of the sample to separate the metal
from the rest of the matrix, which can be: calcination, microcalcination,
mining,

In the final part of this paper, a table is showed with the concentration
values in urine, bloed, serum of occupationally exposed subjects and not,
for the following metals: Al, As, Cd, Co, Cr, Fe, Mn, Hg, Ni, Pb, Cu, Zn,
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Contaminanti nei fluidi biologici

. GHIMENTIL, E. GALLI e G. TAPONECO

Laboratorio Chimieo Provinciale, Pisa

La legge regionale n. 47 del 3 agoste 1973 ha promosso in Toscana l'isti-
tuzione di servizi per la tutela sanitaria dei lavoratori nei luoghi di lavoro da
parte dei Comuni, loro Consorzi ¢ Comunitd montane.

In essa vengono dati precisi indirizzi agli Enti locali interessati tenendo
prioritario il concetto che, in linea del resto con quanto gia verificatosi nelle
esperienze finora condotte, l'intervento debba coincidere con la capacita
dei lavoratori di controllarne i metodi e le finalitd, e di gestirne autonoma-
mente i conseguenti risultati, in modo che questo tipo di servizio demoeratico
non divenga una semplice riproposizione della « medicina di fabbrica» tra-
dizienale. La legge n. 47 non si limita a questo ma prevede parallelamente
un impegno diretto in quelle zone del territorio regionale dove, al di la della
capacitd di risposta degli Enti locali, particolari condizioni di concentrazione
industriale o ben note situazioni di nocivitd impongonoe un rapido e pih
approfondite intervento.

Il Laboratorio di Igiene e Profilassi di Pisa & stato pertanto impegnato
nella prima di queste indagini relativa alla situazione igienico—sanitaria della
zona del cavio che comprende i comuni di S. Croce S. A., S. Miniato, Castel-
franco di Sotto e Fucecchio. La ricerca ha avuto inizio con la presa di cono-
scenza delle condizioni ambientali interne ed esterne di una conceria che
per caratteristiche dimensionali e¢ produttive si celloca nella media delle
industrie similari. QQuesto primo approccio ad una situazione indubbiamente
complessa ha permesso gia di mettere in evidenza, oltre a parametri fisici
di non trascurabile importanza, altri aspetti particolarmente gravi relativi
all’attivitd produttiva. Soprattutto 'impiego di meolti prodotti chimici fon-
damentali con caratteristiche di tossicitd cronica ed acuta (sali di cromo,
coloranti, solventi organici volatili, fissativi, ecc,) implica un contatto diretto
e ravvicinato degli operatori cen i relativi aerosols e vapori che vengono cosi
inalati e assorbiti a causa della deficienza degli impianti e dei mezzi di pro-
tezione.
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Nella fase di riviera e concia ¢ pii particolarmente nello scarico dei
bottali, ad esempio, si hanno notevoli formazioni di nebbie e le analisi con-
dotte al centro ambhiente mettono in rilievo, tra i vari contaminanti. la
. presenza di cromo trivalente. Nell'intento di approfondirne I'eventuale
incidenza in modo da correlare I'azione con la situazione epidemiologica
esistente, si & intrapreso uno studio atto a determinare la concentrazione
del eromo nei liquidi biologici € nei tessuti. Come & noto questo elemento &
esgenziale alle normali funzioni fisiclogiche dell’organismo umano ed & riscon-
trabile nel sangue a livelli che oscillano normalmente tra 10 e 60 ng/ml.

Dato che la deficienza di cromo & un fattore riferibile a disturbi nel
metabolismo del glucosio e Iz sua eccedenza provoca effetti tossici, la cui
portata non & ancora del tutto definita, ne deriva la necessita di avere a
disposizione un metode analitico assai fine che ne permetta la determinazione
a livelli anche inferiori ai 5 ng/ml e su campioni assai limitati.

Per queste, tra le varie metodiche riportate in letteratura [1-22], abbiamo
ritenuto opportuno sviluppare ¢ mettere a punto le due che utilizzano rigpet-
tivamente la spettrofotometria ad assorbimento atomico con fornace in
grafite ¢ la gascromatografia con introduzione del cromo in colonna sotto
forma di trifiuoroacetilacetonato, sfruttando I'alta sensibilita che il rivelatore
a cattura di elettroni presenta a questo chelato, In effetti gia da tempo
venivano condotti nel nostro laboratorio studi in questo senso sulla caratte-
rizzazione e determinazione di vari metalli, quali ad esempio il berillio, il
man ganese, il cobalto, il nichel, lo stagno, il piombo, il mercurio, ece. per cui
il lavero intraprese per il cromo viene a costituire un aspetto, pur importante,
di una indagine analitica assai pih generale e diversificata.

PARTE SPERIMENTALE

Apparecchiatura

Tubi di reazione in vetro pyrex (100 x 6 mm d.i.} ottenuti da pipette
Pasteur.

Provette graduate a fondo conico con tappeo in teflon, capacita 5 ml.

Gascromategrafo Fractovap Med. GT (C. Erba S.p.A. Rodano-Milano),
colonna in vetro, lunghezza m 2, d.i. mm 3, impacecata con OV-225 1,59,
su GasChrom P silanizzato 100-120 mesh:

temperatura della colonna 130 °C;

temperatura del blocco di intezione 180 °C;

gas di trasporto (azoto} 40 ml/min;

gas ansiliario al rivelatore: miscela argon 92 %-metano 8 %; 60 mi;

/min;
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rivelatore EC al Ni%;
temperatura del rivelatore; 250 °C;

condizioni di lavoro del rivelatore: ampiezza del segnale di ecci-
tazione 10V, durata 1ys, periodo 100 us,

Spettrofotometro ad assorbimento atomice Perkin-Elmer Mod.
503 con fornace in grafite {(HGA).
HGA:
esgiccamento a 100 °C per 30s;
preriscaldamento a 400 °C per 25s;
riscaldamento a 1200 °C per 15s;
atomizzazione a 2700 *C per 15s.

Reattivi

Esano per pesticidi (C. Erba S.p.A. Rodano—Milano).

Soluzione 1:100 di H (tfa) (Fluka AG Buchs SG) preparata scioglien-
do il materiale appena distillato in esano.

Cia—trans Cr{tfa),: si prepara mescolando 100 mg di polvere di cromo,
1 ml di H (tfa) e una goccia di HCI conc.; la miscela & agitata vigorosamente
¢ Teccesso di H(tfa) & rimosso estraendo con 4 m) di NaOH 0,5N dopo aver
aggiunto 4 mi di benzene. Dopo I'eliminazione del solvente, in evaporatore
rotante sotto vuoto, il prodotto & purificato per sublimazione frazionata a
100-140°C (0,05 mmHg). '

Soluzione di NaOH 1N,

Stock di Cr(tfa), preparato sciogliendo 0,01 g di materiale puro in 10 ml
di esano: la soluzione che ne risulta contiene 1,02 x 107* g/ml di cromo. Le
soluzioni standard utili per il dosaggio del cromo nei liquidi biologici sono
preparate per appropriate diluizioni con esano.

Stock di cromo trivalente preparato sciogliende 960 mg di
CrK (30,)2 - 12 H;0 in 500 ml di acqua; ne risulta una soluzione contenente
20 mg/100 ml di cromo che pud essere ulteriormente diluita per gli standard
utili nelle condizioni di lavoro.

Dosaggio del cromo nel sangue

Un campione di 0,05 ml di sangue & inirodotto nel tubo di reazione con
0,50 ] di soluzione esanica contenente 0,005 ml di H (ifa). Il tubo immerso
parzialmente in un bagno di acqua ¢ ghiaccio viene saldato all’altra estre-
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mita, agitato, rivestito con un foglio pesante di alluminio e posto in stufa
a 175 °C per 30 min, Dopo 5 min di raffreddamento il tubo & aperto ¢ la fase
esanica & aggiunta in provetta conica a 0,50 ml di NaOH IN. Dopo agitazio-
ne (3 min) la provetta & centrifugata per 5 min. La fase esanica & posta in
provetta tarata e 2yl della soluzione iniettati in gaseromatografo.

La determinazione di cromo aggiunto al campione biologico é identica
al procedimento descritto con I'unica eccezione che nel tubo di reazione olire
a 0,05 ml di sangue e 0,5 ml di soluzione esanica di H (tfa) sono posti anche
0,05 ml di soluzione acquesa di cromo a concentrazione nota.

DISCUSSIONE DEI RISULTATI

I metodi riportati in letteratura per la determinazione gascromato-
grafica del cromo (I1I) nei tessuti e fluidi biclogici si compongono general-
mente di due processi ben definiti ¢ cioé la digestione acida del campione in
esame seguita da wuna vera e propria chelazionc—estrazione e conseguente
quantificazione strumentale. Senza trascurare I'importanza degli studi coun-
dotti a questo riguardo da Savoery e coll. [13] da Booth e Darby [18] ecc.,
abbiamo comunque cercato di verificare e puntualizzare la tecnica sviluppata
da Hansen e col. [19] che prevede un unico trattamento del campione con
soluzione esanica dell’agente chelante ad alta temperatura.

In questo modo infatti, con poco sacrificio, come vedremo, della sensi-
bilita del metodo e senza interferenze inopportune, si riesce a risparmiare
tempo notevole nel procedimento di analisi che cosi vienc a richiedere, con-
siderando la possibilita di procedere su piii campioni contemporaneamente,
non pit di 30 min per campione compresa l'analisi gascromatografica.

Le stesse considerazioni sono stale seguite per la determinazione del
cromo mediante assorbimento atomico con fornace in grafite; si & preferito
infatti anche in questo caso utilizzare il metodo diretto, iniettando ciné
una quantithd definita di soluzione e¢matica oppertunamente diluita nella
fornace in modo da risparmiare tempo notevole dato che il metodo indiretto
con digestione acida prevede un tempo medio di analisi di circa 2 h ¢ 30 min
anche se pill campioni possono essere trattati contemporaneamente. Nel
caso specifico comunque si incontrano diversi svantaggi che vanno da notevoli
interferenze dovute alla matrice con soppressione evidentc del segnale di
assorbimente a errori non indifferenti causati dall’irregolare essiccamento
del campione nel tubo di grafite e dall’inglobamento di cromo nell’eccessive
residuo che vi rimane dopo diversi incenerimenti.

In Tab. 1 sono riportati i parametri relativi alla determinazione del
cromo nel sangue in queste condizioni; come si pud osservare, il metodo ga-
seromatografico presenta minori incerlezze ed una sensibilitad superiore a

Aun, fst, Buper. Sonite (10770 13, $80-3u8

v



GHIMENTI, GALLI, TAPONECO 393

TaBELLA 1

Parametri relativi alla determinazione del c¢tomo nel sangue

. GLC.EC {a) HEGA ()

Intervallo ottimale di lavero

« aliquota campione:

' L T . 5-50¢ ng/ral —
L e — 25-200 ng/ml
50 pl s e e e e e - — 10-80 ng/ml

Sensibibitd . .. ... Lo 0,005 ng 0,25 ng

Limite di determinazione . _ . . . . . . . . . 0,002 ng 0,10 ng

(n) come triflasroscetilacetone; (b) metoda direte.

quella ottenuta per HGA, sensibilith che pud essere con buona approssima-
zione indicata rispettivamente pari a 2ng/ml e 5 ng/ml.

I risultati delle determinazioni gascromatografiche di cromo aggiunto
al sangue sono mostrati in Tab. 2 dalla quale si possono osservare efficienze

TABELLA 2

GLC-EC: recupero del cromo aggiunto al sangue

; Campione o. Cr ::ﬁ:‘]“m Cr dfllgelrr:linlto Cr rtc:_,peuto
| ;
By e e ‘ ‘ 13
Birt . e e e e | 5 | I8 100
5 !_ 1o ‘ 92 l 90
By . ... .. e e e ‘ 20 : 31 ‘ ) !
i |
' e e e ‘ 10 5l | 95 |
| | i
: By ‘| 36 1 ‘
| Boet o oo e 'i 3 | 1 | o ‘
Bog oo A (U B
T L 20 I 23 ‘ 93 ‘
| ! =
i Bare e e e |_ | s ‘
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di recupero che oscillano mediamente tra 11 90 %, ed il 95 ¢, utilizzando
un volume di campione pari selo a 0.05 ml

Cromatogrammi tipici di standard e di estratti esanici sono mostrati
pelic figure che seguono.

In Fig. 1 sono riportati rispettivamente da sinistra a destra uno standard
di Cr{tfa); disciolto in esano, un estratto esanico di un campione di sangue

(B,), lo stesso dopo l'aggiunta di 5ngiml di croma.

Fig. 1. .— g simistra a destra: Cromatogrammi di @} 2 pl di seluzione standard di Cr{tfa},
contenente 15 ng/ml di Cr(I1I): b) 2 pi di estratto esanico dal sangae B, con
nessutia aggivnia di eromo: ¢) 2 ¢l di estratto esanico dal sangue B, a cui & stato
aggiunte eromo pari @ 5 ngiml.

In Fig. 2 sono riportati uno standard di Cr(tfa), pari a 20 ng/ml di
Cr(III} disciolto in esano ed un estratto esanico di un campione di sangue
B,., entrambi concentrati ad un volume pari alla metd di quello originario
¢ iniettati ad una sensibilitd del rivelatore a cattura di elettroni inferiore
(#2100 x 32 invece di > 100 x 16).

In tutti i cromatogrammi si nota la presenza accanto al picce princi-
pale « A» dovuto al trans Cr (tfa); di quello caratteristico dellisomere eis
{«B») con tempo di ritenzione superiore € con un rapporto pari approssi-
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Fig. 2. — Do sinistra o destra: Cromatogrammi di a) 2 pl di seluzione standard di Critfa)s
vontenente 20 ng/ml di Cr{lll); b) 2 ki di estratto esanico dal sangue B,

mativamente a 1:4, ¢ negli estratti esanici dei campioni di sangue anche
una serie di altri picchi in quantitd notevole che per il momento non sono
stati ancora identificati ma che comunque non interferiscono nella guanti-
ficazione desiderata. Esai infatti non possono essere attribuiti né all’eccesso
di H(tfa) rimasto nella fase esanica, né alla presenza di Fe(tfa), dovuta alla
grande quantitd di ferro nei globali rossi, in quanto il trattamento finale con
NaOH IN rimuove I'ano e I'altro di questi potenziali contaminanti con per-
dite trascurabili di Cr(tfa),, come riportato da Ross e Sievers [11], da Hansen
¢ coll, [19] & da noi verificato direttamente per via gascromatografica.

fn Tab. 3 sono riportati i risultati relativi alla determinazione del cro-
mo nel sangue in addetti alla concia delle pelli, normalmente ai bottali e
solo in due casi alla rifinizione, ed in individui operanti in campi che esclu-
dono 1l contatto con i prodotti interessati,

L’osservazione dei risultati ottenuti, mentre rivela una buona concor-
'lanza tra il metodo gascromatografico e (quello diretto per assorbimento
atomico con fornace in grafite, mette altresi in evidenza un’alternanza di
valori sia per gli individui esposti che per quelli non esposti che rientra co-
munque nei livelli normali finora riscontrati e riportati in letteratura [21].

Amib, {8l Naper, Sawnitd 11977 13, 346308
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TaABELLA 3

Determinazione del crome nel sangue

! Campiune n, I Coneexia e L

! i

| ‘ : |
I K, ! i3 w15 i
B ; 36 33 40|
B l" 23 26 32

I B, 11 1015 |
b, _ : 31 {3035 |
B, o Db | e | 22-27 |
B, D h1 : 17 47-52
Be .. iDL 3 32 37
By oo Db 30 3540
S B Y PO 18 13--23@
Bii o] AL e 2] ) 1207
BJ,_,,.‘.,....,..,.,...IAlar.liii no| lﬂ--lﬁi
Biu e AL b4 8 13 18
Bio o oo oo VN3 b 3136
B.ﬁ.‘...,,...,,...‘..!:M.:J. | 46 08
Bir o o ooo e AR M6 16 o1z
B, r AR L. 19 | 26 20 97 !
B,. AR b4 is 1823
B“.,.....,....,‘..‘.‘;All]u.lBi 1 g 15 !
DB AR 101.’,5‘

b: hottali; r; rifinislone; seguono gl anei Iavorntivi,

Gid evidentemente non permette per il momento di trarre conclusioni ri-
guardo alla presenza del cromo nel sangue di lavoratori esposti, anche perché
¢ ovvio che a questa determinazione deve necessariamente associarsi quclia
contemporancy nelle urine ed eventualmente nei tessuti. Tali indagini devono
inoltre essere prolungate nel tempo particolarmente nei casi di pitt lunga
esposizione. D’altra parte lo scopo del presente lavoroe & unicamente rappre-
sentato da una messa a punto di una metodica standard di facile applica-
bilita sia dal punto di vista chimico che da quello della disponibilita del
campione; lo studio, per quanto detto sopra, sard naturalménte esteso alla
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quantificazione nelle urine e nei tessuti e ad altri campi che gia alla luce di
questi primi risultati sembrano presentare notevoli possibilita di applica-
zione.

Ad ogni modo questa tecnica, pur con necessarie riconferme, si impone
per la praticitd e la sensibilitA come metodo diagnestico semplice e veloce
in sostituzione dell'utilizzo di crome radicattivo che spesso & prudente
evitare.

Gli AA, ringraziono il sig. 5. Porcianti del Laboraterie Chimico Provinciale di Fi-
renze ed il sig. Goracei della Perkin-Elmer Italiana per la preziosa collaborazione offerta
nelle analisi dei campioni per assorbimente atomico.

Riassunto. Gli Autori mettono in evidenza la possibilita di guan-
tizzare con esaitezza diversi metalli quali il berillio, il cromeo, il manganese,
il cobalto, il nichel, lo stagno, il piombo, il mercurio ed altri per via gascro-
matografica una volta che sono portati in colonna sotto forma di complessi
o di derivati. In particolare viene presa in esame la determinazione del cromo
nel sangue di addetti a lavorazioni inerenti la concia delle pelli facendo rife-
rimento e valutando eventuali discrepanze, vantaggi o deficienze rispetto al
dosaggio per spettrofotometria ad assorbimento atomico,

Summary (Pollutants in biological fluids). — The AA. report the gasch-
romatographic determination of some metal hazards encountered in the
environment, as beryllium,. chromium, manganese, cobalt, nickel, tin, lead,
mercury and others. They develop the rapid method by Hansen et al. for
the analysis of sub-nanogram amounts of chromium with the formation
from blood of chromium trifluoroacetylacetonate Cr(tfa); and quantitation
of this chelate using electron-capture GLC. Particularly different samples
of chrome tanning workers bloed are tested.

Informations are provided concerning the equipment, operating para-
meters, sensitivity, interferences and the approximate time rvequired for
this method and the correspondent using the atomic absorption spectro-

Il‘li!tl"y.
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