Nocivita delle polveri di legno nell’ambiente di lavoro
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1. - INTRODUZIONE

Fin dalla preistoria I'womo ha impiegato il legno per innumerevoli usi
+d & quindi abituato a considerarlo un materiale innocuo. Tuttavia gia nel
1760 il Ramazzini [1] mette in rilievo 'irritazione del naso e degli occhi a cui
vanno incontro i lavoratori esposti alle polveri di legne. Ai primi del nostro
secole nel Lancashire, fra gli operai impegnati nella fabbricazione di spolette
per tessitura, si manifestarono sintomi allarmanti (non sole di irritaziene lo-
cale agli occhi e al nmaso, ma anche di intossicazione sistemica con cefalea,
sonnelenza, vertigini e nausea) quando fu introdotto come materiale un le-
¢gno che veniva denominato « bosso africano», tanto che essi si rifiutarono
di impiegarlo [2].

Successive segnalazioni di disturbi anche gravi fra gli esposti a polveri
di legni « esotici» vennero ancora dall’Inghilterra e dalla Germania. ma fu
lifficile stabilire un loro rapporte con determinate specie arboree finché,
fra gli anni "20 e 30 i botanici non vennero a capo del paziente lavoro ne-
cessario alla lore esatta classificazione [3}. Le pubblicazioni che riportavano
cusi clinici counessi con ’esposizione a polveri di legno ben identificate dal
junte di vista botanico sono state da allora numerosissime. Trascurando
le rassegne di valore oggi seltanto storico. ovvero limitate a determinate
aree geografiche, vanno qui citate quelle di Sandermann e Barghoora [1. 3].
Jdi Hausen [6] e di Woods e Calnan [2].

I'na grossa mole di lavoro & stata svolta anche per identificare dal puute
di vista chimieo fe sostanze estraibili con vari solventi dat legni incriminati.

t*) Borsista del Laboratorio di Tessicalogia.
{**) Borsista del Laboratorio di Tgicne del Tavora.
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Pllriroplu_r non sempre guesto lavorv & stato accompagnato da test biologicr,
vosi da poter stabilire un rapporte fra le sostanze trovate presenti nelle pol-
veri di legno e gli effetti di queste sullorganismo umane. Importanti esempi
di quest’ultimo tipo di approccio sono invece i lavori di Schulz [7], di Sander-
mann e Coll. [8, 9] ¢ di Chan-Yeung [10].

La patclogia riportata nelle innumerceveli presentazioni di easi elinici.
che qui ovviamente vengono menziohdte solo se di particolare interesse.
viene fatta ricadere sotto tre tipi di effetto biologico delle polveri di legno:
azione frritante e tossica, azione allergizzante ¢ azione oneogena, (uanto ad
uha eziologia chimicu precisa di questi tre tipi di azione, ad aleune sostanee
estratte dai legni si & potuta imputare nettamente Pazione allergizzante o
I'azione irritante o tossica: guante all’azione oncogena non vi sono indica-
zioni in merito.

Ya fatto notare che la presente rassegna rignarda solo I'esposizione alle
polveri di legno dei lavoratori del settore legno ¢ mobili, e non di altri sei-
tori che pure possono impiegare legno, come quelli della carta ('} ¢ della
forestazione (%), né rignarda ovviamente le proprieta tossiche o allergiz-
zanti di specie arhoree all’infuori della esposizione a polveri del lore legnao,
proprieta che in aleuni paesi hanno notevele importanza professionale (%),

Un altro aspetto che non viene trattato in guesta rassegna rignarda |
possibili effetti tossici di una serie di sostanze che vengono impiegate per
diverst trattamenti del legno, ad esempio per preservarlo dalle mufle, ¢ che
possono essere presenti anche nelle lore polveri. A questo scopo sone fra gli
altri impiegati il cromato di potassio [16] e diversi elorofenoli: questi ultimi
possono contenere come impurezze dibenzofurani ¢ dibenzodiossine cloru-
rate. Autori svedesi, in campioni di poelvere di legno prelevari in diverse se-
gherie del paese, hanno rilevato la presenza di queste impurezze molto peri-
colose per la lore capacitd di aceumulo nell’organismo ¢ conseguenti effetts
tossict a lunga scadenza [17].

(') Gl srorteceiatori e gh altri addetti alla lavorazione della poipa del legno possone
undure incontro ad ailveolite allesgiea estrinseca {(v.1.1.1.2.) prr sensibilizzazione a soztauee
presenti in uny mafla (Cryptostroma corticale, detto anehe Alternario)y che si sviluppa sulla
cortecela [11]. .

(*y Fin dall'inizio del secolu & stata deseritta da autorl francesi 112] aua grave forma
di dermatosi dei taglialegaia, di cui & stata riconosciuia la natura allergica, ¢ di cai & stata rin-
tracciata I'origine in muschi del genere Frullania che erescanosulla cortecein deghi alberi [13),
1.a sostanza sensibilizzante, che provoca anche rinite ed asma. © stuta riconosciutya in an se-
squiterpene lattone [14). simidle a quelli di eni si parlerd pia avanti,

(%) Negli USA tutti i lavoratori ehe oprrano all’aperte vengono prehahilmente in con-
tatie con il « poison oak», unu Anacardiacea del genere Rhus. piania dells quale anche le
foglie coutengono sostanze fortemente senstbilizzen {15]

Arens by Supeer, Sanddi (1o08) 14, 519 54-
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A questo propesito va infine netato che i lavoratori. del settore legno
sono ecsposti ad una serie di altri fattori di nocivitad nel loro ambiente di
lavore (vernici, solventi, mastici, culle, abrasivi, ece., vedasi a questo pro-
posite Cirla e Zedda [18]) che, insieme ad altri rischi extralavorativi come il
fumo di sigarette, possone contribuire ail’insorgenza e’o all’aggrayamento
del quadro patologico.

2. - LAVORATORI ESPGSTE \LLE POLVERI DI LEGNO IN TTALIA

Secondo il censimento del 1971 [19] i lavoratori {dipendenti ¢ indipen-
denti) occupati nel settore « legno e mobilin erane 395.018, ¢i cui 218,987
nel settore legno e 176.031 nel settore mobili.

A Tuglio del 1977 risultavane iseritti nelle tiste di collocamenco dei disoe-
enpati nel settore « legno - maobile» cirea 28.000 unitd: secondo stime  sin-
dacali (F.L.C., Federazione Lavoratori Jdelle Costruzioni) gli ex lavoratori
el legno attualmente disoccupati sone cirea 50.000: inoltre i1 58 V5 deglhi
addetti al settore legno e if 37 ° degli addetti al settore mabili lavera in
aziende con [ 0 meno di 1 dipendenti.

H settore legno si articola nelle seguenti lavorazioni:

1) legno, sughero e affini;
2) stagionatura ¢ conservazione del legno:
3) produzione di compensato & tranciati;
) costruziene i recipienti e imballaggh;
3) falegnameria industriale ed edile;
i} laboratori di falegnameria;

7) produzione di utensili ed attrezzi;

) produzione artigianale in sughero o paglia;

9) produzione di scope, spazzole ¢ pennelli.

Il scrtore mobili si artienla in:
1} eostruzinne di mobili di legno:

2) Iueidatura, laceatura, doratura, riparazione e restauro,

Li <« broneopneamopatia eranica da polveri di legne esotico» & inelusa,
al i, 18, nella tabella delte malateie professionali annessa al D.P.R. 9 giugno
1975, n. 182,

[.e malattic cutance, comprese [e neoplasie, sono incluse in tabella al
n, LL ehe ety espressamente 1 legnin teck, kambala e noee mansonia.

Quanto alle normative sui limiti Jdi esposizione nell’ambiente di tavoro,

PACGIH {20] propone un TLV-TWA (Threshold limit value - time weighted

Ao, . Nupers Senidn (D00 14l s 1SR
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average) di 5 mg.m? per le polveri di legne non allergogene ¢ un TLV-STEL
(Short time exposure level) di 10 mg/m?® L’UHSS [21] adotta un MAC di
2 mg/m® per le polveri di legno con contenuto in silice libera superiore al
10 %,. ¢ di 4 mg/m® per le polveri con meno del 10 % di silice libera,

Sia la Societa Italiana di Medicina del Lavoro che il Comitato Tecnico
per i MAC prepongono I'adozione del VLP (valore limite ponderato} di 5
mg:m*® per Je polveri non allergogene {22].

Quanto alle polveri allergogene & chiaramente molto pitt difficile stabilire
una normativa.

3. — AZIONE IRRITANTE E TOSSICA
3.1. — Aziene irritante a carico della pelle

Secondo Woods e Calnan [2] le dermatiti irritative sono dovute piu
frequentemente & sostanze contenute nel lattice che non alle sostanze estrat-
tive del legno, percid vi sono pid esposti gli addetti al taglio degli alberi che
non gh addetti alla lavorazione del legno, di cui tratta questa rassegna:
questi ultimi invece sono piil esposti alle polveri fini e quindi alle sostanze
estrattive in esse contenute. Tuttavia sono descritte le proprieta irritanti
per la pelle della polvere di legno di tasso (Taxus baccata) [5], di teak (Tec-
tona grandis) [23] e di mansonia (Mansonia altissima) [24]. oltre alle loro
proprietd sensibilizzanti anche per la pelle di cui parleremo in 4.

Varie polveri di legno provocano inoltre colorazione della pelle e alcune
anche cambiamento di colore dei capelli [2].

3.2, — Azione irritante a carico delle mucose

Esposizione alle polveri di certi legni provoca irritazione nasale con crisi
di starnuti, epistassi fino ad emorragia a nappo, congiuntivite e inoltre sec-
chezza ed irritazione della gola, che pud estendersi alla laringe e alla trachea.
talvolta con emottisi. Si tratta in particolare (con maggior 0 minore accen-
tuazione di aleuni o di altri dei sintomi suddetti) dei legni e delle corrispon-
denti specie arboree che, nella Tab. 1, sone contrassegnati con una o pid
indicazioni bibliografiche nella corrispendente colonna (I’elenco non esauri-
sce i casi descritti).

L’impiego di alcuni dei legni piu attivi nel determinare questi tipi di
sintomi & stato abbandonate, come ad esempio quello dello umtati (Pre-
roxylon obliguum), che provoea crisi irrefrenabili di starnuti; altri legni meito
irritanti non vengono commerciati affatto [2].

Molte di queste polveri di legno sono anche sensibilizzanti ¢ sono quindi
trattate di nuovo nel capitolo 4.

e Fsl Sigpee. Sunits (19700 1. $le-sa 2
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3.3, — Sintomi tossici sistemier

Alcune delie stesse polveri di legno di cui al paragrafo precedente pro-
vocano anche sintomi generali come cefalea, febbre, nausea, vomito, ano-
ressia, quest’ultima perdurante anche parecchi giorni, Altre provoecano sin-
tom: generali ma non, o sele in misura minima, irritativi lecali; ai sintomi
sopra accennati si possono aggiungere scialorrea, sense di sete, vertigini,
sonnolenza, disturbi visivi, coliche addominali, crampi musecolari e aritmic
cardiache (vedi ancora la Tab. 1).

Sostanze farmacologicamente attive sono state dimostrate in molti legni
le cui polveri provocano questi effetti sui lavoratori esposti: si tratia spesso
di alcaloidi o di glucesidi; & assai probabile che esse siano fra i responsabil;
deHa patologia di cui qui si tratta.

Ad esempio il legno di laburne (cosi come i gemi, notoriamente tossici)
gia nel 1887 [33] era riconosciuto contenere I'alcaloide citisina, mentre un
alcaloide simile, il fellantrene & contenuto nel legno di ferro [34] e il legna
del berberry contiene berberina e altri alcaloidi [6].

In altri casi di legni tossici, sostanze farmacologicamente attive sone
state trovate nella corteccia, come nel caso degli alcaloidi indolpiridinici e
altre basi trovati da McLean ¢ Murray nell'opepe [35], degli alcaloidi ad azione
digitalisimile trovati da Hausen nel missanda {6], e della serie di alcaloidi
trovati da Freise [36] ¢ da Hausen [6] nella peroba rosa.

Quanto alla mansonia, gia nel 1939 Mascré e Paris [37] segnalarono la
presenza in estratti di corteccia di un glucoside cardiattivo (non identificato)
che chiamarone « mansonina». Non identica sembra essere la sostanza che
Frérejacque [38], ha potuto purificare da estratti di corteccia ed identificare
in un glucuronide avente come aglicone la strofantidina (esso ha la proprieta
di provocare starnuti come la pelvere di legne di mansonia), mentre ben sei
composti cardiattivi, diversi da quelli ottenuti dagli autori precedenti,
sono stati separati da Uffer [39] in forma cristallina da estratti etanol-
cloroformici di corteccia. Anche da estratti cloroformici del legno Sander-
mann ¢ Dietrichs [8], per mezzo di cromatografia su carta e su colonna asso-
ciate a reazioni colorate e a test tossicologici e fisiologici (su cuore di rana),
hanno separatoe diversi glucosidi cardiattivi e tossici, forse in parte sovrappo-
nibili con quelli messi in evidenza dai precedenti antori. Sandermann e Die-
trichs attribuiscono a queste sostanze parte degli effetti tossici dovuti alla
polvere di legno di mansonia, e accennano alla possibilita che anche gl
estratti acquosi ne contengano.

Piti recentemente Allgeier e Coll. [40] hanno purificato ed identificato
numerosi cardenolidi presenti in estratti di semi della stessa specie arborea,

Esperienze non pubblicate condotte presso questo Istituto [41] su estratli
acquosi di legno di Mansonia altissima hanno messo in evidenza una modesta

Any, Jet. Super. Sanite (13783 14, 819342




BELLI, BRACCI, COMBA, SETTIMI 825

azione edemigena nella zampa di ratto per somministrazione sottocutanea,
Gli stessi estratti, somministrati per via endovenosa nel cane anestetizzato,
hanno mostrato di possedere una tipica azione digitalica (aumento del tempo
di conduzione atrio-ventricolare, extrasistoli ventricolari plurifocali e
tibrillazione ventricolare terminale). Con I’impiego di una classica tecnica di
dosaggio biologico dei glucosidi cardiaci nella cavia [42], & stato accertato
che i componenti ad attivita digitalica presenti nel legno di mansonia pote-
vano venire estratti con soluzioni acquese o alcooliche, mentre gli estratti
cloroformici ¢ benzenici erano privi di attivita digitalica, La natura simil-
digitalica dei principi attivi presenti negli estratti acquosi e in quelli meta-
nolici & stata confermata in studi ir vitro (orecchietta isolata di coniglio),
che hanno Jdocumentato un’azione inotropa positiva; alle dosi piti elevate
si otteneva Varresto in sistole del preparato. Sul preparato cuore-polmone
di cavia, reso insufficiente con pentobarbital {43], gli estratti di mansonia
esercitavano gli effetti « terapeutici», aritmici e tossiei, tipici dei glucosidi
cardiattivi.

Oltre che agli alcaloidi e ai glucosidi, parte dei sintomi tossici dovuti alla
inalazione delle polveri di certi legni (specialmente i sintomi emorragici)
potrebbero essere dovuti alla presenza di saponine, che sono state spesso
trovate, e talvolta identificate, come nel caso del makord (Paglicone di que-
sta sostanza & rappresentato dall’acido bassico) [9]. Le saponine, quando
introdette per via parenterale, hanno effetto emolitico ¢ sono per questo
anche usate da alcuni popoli primitivi come veleno per le frecce; irritane le
membrane mucose, ma Non penetrano attraverso la pelle intatta,

Di nuovo si prescinde qui dalla eventuale presenza nelle stesse polveri
di legno anche di sostanze sensibilizzanti: questo tipo di effetto verrd trat-
tato in 4.

4. - AZIONE ALLERGIZZANTE DELLE POLVERI DI LEGNO

Le polveri di molti legni, non solo esotici, hanne azione allergizzante
(vedzsi Tab. 2). Nel compilare la tabella, fra i numerosissimi legni per le cui
polveri & stata dimostrata la capacita allergizzante, sono stati indicati solo
nuelli dei quali si & avata netizia di una maggiore diffusione, specialmente
in Italia,

Numerose sono le sostanze, presenti nei legni usati nell’industria, delle
nuali & stata accertata |'attivita allergizzante. Tali sostanze sonn ascrivibili
ad alcuni principali raggruppamenti chimici.

Un primo gruppo chimico da considerare & quello dei chinoni, impor-
tanti sia per il loro potere allergenico, sia per la loro frequente presenza in
piante anche tassonomicamente alguanto distanti, Chinoni ad azione aller-
gizzante sone il lapacole e il desossilapacolo, presenti in varie specie ideila

v, dat Nuper, Soapiba (1070 14, S19-%42
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famiglia delle Bignoniaceae {82] e in Tectona grandis (fam. Verbenaceae) [83].
Altro chinone, estraibile dal legno del cedro rosso del Canada (Thuja plicata).
é il timochinone [53], mentre da Quassia amara si estrae il 2,6 — dimetossi-
benzochinone [84].

Particolarmente sensibilizzante & il dalbergione (e i suoi molti derivati},
un chinone presente in tutte le specie del genere Dalbergia e in Machaerium
scleroxylon [6]. Simile al dalbergione & la dimetil-pterocarpina, un isoflava.-
noide ¢straibile dall’angelin (Andira inermis) [85]. Nel legno di ebano (ge-
nere Diospyros) ¢ stato ritrovato il macassar, un antrochinone facilmente
ossidabile a chinone, la cui proprieta allergizzante tuttavia non & stata ancora
dimostrata [59].

Sono state inoltre riconosciute come chinoni una serie di sostanze, chi-
micamente non meglio identificate, ma sicuramente allergeniche, presenti
nel legno di mansonia. sucupira ¢ ebano marrone [6, 86-90].

In alcuni legni con caratteristiche allergizzanti sono presenti composti
appartenenti al gruppo degli stilbeni; tra questi la cloroforina, estraibile
dal legno di iroko [91, 92], e la pinosilvina (da Pinus sylvestris, P. pinaster,
e P. palustris) [93]. A proposite del pino, tuttavia, non si & ancora ben certi
se 'azione allergogena sia da attribuire alla pinosilvina deseritta da King
o ad un terpene (il delta-3—carene) a cui fa riferimento Pirila [94].

Pur non esistendo prove sicure sulla loro capacita a sensibilizzare gli
individui esposti, sono ancora da menzionarc le furccumarine presenti nel
legno di satino (Chloroxylon swietenia ¢ Fagara flava) [95].

Secondo alcuni autori il compostio Tesponsabile delle allergopatie legate
alla lavorazione del cedro rosso & I'acido plicatico (derivato fenolico) ivi ritro-
vato [535, 56); a giudizio di altri autori, invece, l’attenzione va rivolta al 7-
idrossi-4—isopropil-tropolone e alla gamma-thujaplicina (entrambi appar-
tenenti al gruppo dei trepoloni) [53].

Va infine ricordato 'antecolo che Morgan [09] ha individuate quale
responsabile delle forme allergiche riscontrate in lavoratori esposti alle
polveri di Khaye anthotheca (mogano africano).

Un commento a parte meritano I'acero (Acer saccharum) e la sequoia,
o legno rosso della California (Sequoia sempervirens), le cui polveri proba-
bilmente non contengono sostanze sensibilizzanti sintetizzate dalla speeic
arborea, ma da microrganismi che vivone come saprofiti del legno. come il
Cryvptestroma corticale nel caso dell’acero e I’ Aureobasidium pullulans (pul-
lularia) ed alcune specie del genere Graphium nel caso della sequoia. Sequoiosi
¢ stata chiamata la grave forma di alveolite allergica estrinseca (vedi 4.1.1.)
descritta in alcuni lavoratori esposti a queste polveri [96]. E stata descritta
anche la forma asmatica [97].

Un’ipotesi simile & stata avanzata anche per le polveri di sughero
{(Quercus suber), anch’esse capaci di provocare le due forme allergiche estrin-

Jn. Fat Super, Sunida (1074} 14, B18-84
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seche deseritte in 4.1, (asma e alveolite}, che in questo case prendono nel
loro complesso il nome di « suberosi» [98, 99]. Probabilmente seno presenti
ambedue I meccanismi, e il microrganismo in questione & il Penicillum fre-
quentans [100]. Da notare che la polvere di sughero contiene anche noteveli
quantita di silice [101].

4.1. — Azione allergizzante suil’apparato respiratorio

Nei lavoratori esposti a pelvere di legno possono svilupparsi malattie
Jdellapparato respiratorio su base immunologica. Vedansi a questo propo-
sito le rassegne di Nava [60) e di Carapella e Mazzella [102], e, anche se
non specificamente dedicati a questo tema, gli articoli di Gialdroni-Grassi
e Grassi {103], Cirla e Zedda [104] e Lucchesi e Baiocco [105].

In accordo con Cirla e Zedda [104], ¢ possibile affermare che all’insor-
genza di questa patologia respiratoria concorronoe diverse condizioni. Le
polveri di legno rappresentanc certamente la condizione scatenante, ma ad
cssa si aggiungono le condizioni predisponenti individuali e ambientali.
Fra le condizioni predisponenti individuali devono essere considerati i fat-
tori ereditari e costituzionali, l2 ipereattivitd immunologica (atepia), la man-
sione, il posto di lavoro e la mancanza di idonee protezioni individuali.

Condizione predisponente ambientale & la presenza di inquinanti chimici
gassosi (solventi, acidi, ece.), di pelveri irritanti (Ca0, BaS, ecc.), di polveri
inerti (cemento, ossidi di ferro, ecc.) o di condizioni microclimatiche sfavo-
revoli.

+.1.1. — Patologia e quadri clinies,

In seguito all’azione allergizzante delle polveri di legno, si possono di-
stinguere fra i Javoratori due quadri patologici: il primo, di tipo reaginico
(reazione di tipo I nella classificazione di Gell e Coombs [106]), si sviluppa
nei soggetti atopici (asma allergico estrinseco), il secendo, di tipo precipi-
tinico (reazione di tipo III nella suddetta classificazione), & proprio dei sog-
getti non atopici (alveolite allergica estrinseca).

Per ognuno dei due quadri accenneremo prima alla patologia, poi ai
‘quadri clinici, premettendo che nn’anamnesi accurata & neceesaria, e spesso
sufficiente, per porre la diagnosi.

4.1.1.1. — Asma allergico estrinseco. — Nei soggetti atopici I'incontro tra
antigene ¢ anticorpo avviene a livello della mucosa bronchiale {e della cute
nel corso della esecuzione dei test allergologici cutanei) con liberazione di
istamina, bradichinina, sostanze a reazione lenta, ecc. Ne consegue, nel giro
i pochi minuti, ipersecrezione delle ghiandole bronchiali, edema della mu-
cosa, spasmo della muscolatura liscia bronchiale: un quadre cio2 di asma bron-
chiale allergico che, cessata D’esposizione, regredisce rapidamente.

v, e Super, Soning (VAT 14, d10-04
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In aleuni soggetti, invece. la reazione & ritardata, con iniziv dopo 0-8 ore
dall’esposizione ¢ risoluzione lenta della sintomatologia. In moli casi. in-
fine, sono presenti sia la reazione immediata che guella ritardata [71, 107].

Dopo pochi minuti dall’esposizione alla polvere allergizzante il lavora-
tore accusa oculo-rinite con abbondante rinorrea, tosse secca. dispnea si-
bilante prevalentemente espiratoria. Obieitivamente si riscontra iperemia
delle congiuntive ¢ delle mucose nasali e, sul torace, il tipico reperto di sibili
¢ fischi prevaleniemente espiratori. La sintomatologia regredisce rapidamente
con la fine dell’esposizionc e al massimo depo un’ora si ha la normalizzazione
del quadro clinico. I broncodilatatori sono capaci di far regredire rapidamente
la sintomatologia.

In altri soggetti la crist dispnoica, in genere non accompagnata da oculo-
rinite, compare gradualmente dopo 4-0 ore di esposizione; seppur meno vio-
lenta, persiste per alcune ore dopo I'allontanamento dal lavore. In qualche
caso. all’ascoltazione del torace, si evidenziano. oltre al reperio di fischi «
sibili, anche fini rantoli alle basi.

In numerosi soggettl si ha una reazione difasica, per la presenza sia
della crisi immediata che di quella ritardata.

L’incidenza della malattia & molto elevata: asma bronchiale con sensi-
bilizzazione alle polveri di cedro rosso & stata riscontrata da Mue ¢ Coll. [20,
54], in un campione di 154 Javoratori, nel 24,7 9, degli esposti, dopo esposi-
zioni variabili tra 4 mesi e 3 anni per gl addetti a mobilifici e tra gli 11 ¢ i
20 anni per i lavoratori delle segherie. (¥)

4.1.1.2. Alveolite allergica estrinseca, — Nei soggetti non atopici la rea-
zione antigene-anticorpe coinvelge immunoglobuline precipitanti (IgG e
IgM) con intervento del complemento. I complessi che cosi si formano sono
fagocitati dai granulociti che, distruggendosi, liberano enzimi lisosomiali
lesivi per i tessuti. Ne consegue infiltrazione cellulare, e poi fibrosi, a livello
dei tessuti respiratori periferici; le cellule, per lo piti istiociti, linfocit: e pla-
smacellule, infiltrano dapprima le pareti dei bronchioli e poi i setti inter-
alveolari. Possono essere presenti lesioni granulomatose con cellule epitelioidi
e qualche cellula gigante.

Il guadro clinico ¢ determinato dalle modalita di esposizione [108]:
se¢ ’esposizione & intensa e breve, dopoe 5-6 ore si manifestano sintomi gene-
rali {febbre, malessere, anoressia), accompagnati da dispnea e tosse secca:
se invece la esposizione € di lieve entita, ma prolungata nel tempo, si ha I'in-

(*} M. Chan Yeang e Coll. stimano l'incidenza dell’asma da cedro rosso, in lavoratori
con esposizione media di 10 amni, intorne al 4-5¢,. La maggior parte dei lavoratori
svilupperebbe la malattia dopo 2 annt di esposizione.

M. CEAN YounNG et el., J. Occ. Med. 20 323-327, 1978..

Ann, Tat, Nuper. Sanild (1978 14, 819842
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staurargi progressivo di un quadro caratterizzato da dispuea, tosse, perdita
di peso. 1 rialzi termici mancano o sono lievi ¢ non in stretto rapporte con
Pesposizione. All’esame obiettivo in ambedue i casi sone presenti rantoli
crepitanti relativamente scarsi. Manca il reperto di fischi e sibili espiratori
caratteristico dei casl con brencospasmoe.

Mentre nei casi di asma bronchiale allergico 'esame radiologico del to-
race non evidenzia alterazioni patologiche, nelle alveoliti allergiche il quadro
& caratteristico. Le prime alterazioni sono rappresentate da opacitd punti-
formi e micronodulari, via via pitt grandi con il progredire della malattia.
Le prime localizzazioni sono nei campi polmonari medi ed inferiori, ma ogni
zona del polmone pud essere colpita. Il quadro & irreversibile. E importante
I'utilizzazione di una tecnica radiologica adeguata, come nelle pneumoco-
niosi; in particolare, di scarsa utilita risulta I’esame schermografico.

L’alveolite allergica & pit rara della forma asmatica: la sua incidenza e
il tempo di esposizione necessario per la sua insorgenza non risultano da studi
epidemiologici, In analegia con quanto & riferite per il pili noto « farmer’s
lung» {109], il cui quadro & analoge per patogenesi e clinica, potrebbe essere
necessario un periodo di almeno 2-4 anni.

1+.1.2. — Prove funzionali respiratorie.

Nelle forme asmatiche gli esami eseguiti al di fuori della crisi possono
dare risultati negativi. Durante I'accesse asmatico sono presenti i segni
dell’ostruzione bromchiale, che regrediscono dopo broncodilataziene.

Nei casi di alveolite allergica si ha insufficienza ventilatoria restrittiva,
raramente associata ad ostruzione; diminuita pud essere la diffusione alveolo-
capillare ¢ la elasticita poimonare.

1.1.3. - Esami di laboratorie.
Metodi immunologici di diagnosi:

4.1.3.1. - Identificazione delle immunoglobuline. — Nei soggetti atopici
¢ possibile mettere in evidenza un tasso elevato di IgE con metodica radio-
immunologica (radio-allergo-sorbent-test 0 RAST). E un test alla portata di
pochi laboratori, costoso e di delicata esecuzione. Pili semplice risuita la
determinazione elettroforetica delle IgG ¢ IgM, che non permette perd la
identificazione degli anticorpi specifici.

4.1.3.2. ~ Test di Prausnitz—Kustner. — Evidenzia il trasporte passivo
di anticorpi. Nelle forme di asma bronchiale allergico conferma la diagnosi
di sensibilizzazione, ma richiede I'iniezione del siero del soggette in esame
in uno di controllo.

Stwe Fst. Sy per, Souitd (19T8) 14, 18842
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Sia nell’asma allergico che nell’alveolite allergica estrinseca pud essere
presente eosinofilia ematica ¢ delle secrezioni bronchiali e nasaki. Altre prove
sono scarsamente usate.

Per una completa ed aggiornata trattazione si rimanda a Nava e Bria-
tico-Yangosa [77].

4,1.4. — Test di provecasione.

4.1.4.1. — Test cutanei. — La metodica pilt corretta & quella che utilizza
I'introduzione per via intradermica degli allergeni, dopo aver saggiato la reat-
tivitd cutanea aspecifica con istamina e soluzione salina. La lettura va ese-
guita dope 10 minuti, 6 ore e 24 ore, per cogliere sia le reazioni immediate
che quelle ritardate, particolarmente importanti nelle alveoliti allergiche.
In questi casi la reazione ritardata consiste in una infiltrazione perivascolare,
dapprima di granulociti, pei di linfociti ¢ monociti.

Tuttavia & stata segnalata la negativita delle prove cutanee anche nei
casi in cui I'anamnesi e le prove di provocazione per via inalatoria hanno di-
mostrato la avvenuta sensibilizzazione.

41.4.2. ~ Test inalatori. — La provocazione del broncospasmo dopo
inalazione dell’allergene sospettato ha grande valore diagnestice nei casi di
asma allergico estrinseco.

La sua dimostrazione pud farsi:

1) eseguendo I’esame spirometrico in condizioni di base, alla fine
dell’orario di lavoro e dopo altre 6 ore. Viene considerata positiva la prova
in cui si verifichi una diminuzione del VEMS (volume espiraterio massimo
al secondo) pari o superiore al 10 %,

2} facendo inalare la polvere con apparecchio di aerosol, secondo la
tecnica di Hargreave ¢ Pepys [110], Tale metodica va eseguita in ambiente
ospedaliero, perché pud scatenare un attacco asmatico grave;

3} facendo ripetere, in laboratorio, Yattivita lavorativa, a somighanza
di quanto realizzato da Zedda per lo studio degli effetti del TDI (toluendiiso-
cianato) [111]. Nei casi di alveolite allergica estrinseca I'inalazione dell’al-
lergene pud determinare la comparsa della sintomatologia generale (febbre,
malessere, leucocitosi neutrofila), una diminuzione della diffusione alveolo-
capillare e della capacitd vitale. La dose di allergene deve essere, in questi
casi, pinttoste elevata.

Ann, Jaf, Super, Sanite (1978) 14, $18-542
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4.1.5. - Visite preventive.

Devono essere individuati i soggetti con storia di allergia. Si pué anche
ipotizzare il saggio della reattivitd bronchiale con acetilcolina, ma va tenuto
presente che, per i legni che si sono dimostrati altamente allergizzanti, la
prevenzione secondaria sembra avere scarso valore,

4.2. — Dermatosi allergica eczematosa

Gl allergeni presenti nelle polveri di legno possono provocare una der-
matosi eczematosa con un meccanismo allergico di tipo ritardato {tuber-
colinico), senza anticorpi circolanti ¢ con anticorpi legati ai linfociti [7, 81].
Le lesioni sono quelle tipiche deli’¢czema. Istologicamente sono carattenz-
zate da edema dello strato malpighiano dell’epidermide, con stiramento e
successiva rottura dei ponti intercellulari. Da qui la formaszione di vescicole
microscopiche che, confluendo, danno origine a quelle macroscopiche, Nel
derma & presente iperemia, edema, infiltrazione linfomonocitaria. Le vesci-
cole eveolvono o verso la rottura o verso V'essiccamento, con formazione di
una piccola crosta lenticolare. Pud aversi infezione secondaria.

Nelle fasi di riacutizzazione si ha disepitelizzazione; quando invece
la malattia regredisce si ha la paracheratosi: presenza di cellule cornee nu-
cleate con scarsa quantitd di cheratoialina, intimamente legate tra loro,
¢he si distaccano in lembhi estesi.

Nella cronicizzazione della malattia si ha ispessimento in toto dell’epi-
dermide, con allungamento delle papille, approfondimento degii zaffi inter-
papiliari e limite dermo-epidermico molto sinuose.

+.2.1. — Quadro clinico.

Il soggetto presenta, nelle parti esposte, prurite, eritema, edema con
successiva formazione di vescicole che si rompono e si ricoprono poi di croste.
Quando la malattia si cronicizza la pelle diventa scura, ispessita e pruriginosa.

L’eczema insorge dope almeno 10-15 giorni di esposizione e scompare
lentamente con I'allontanamento dal lavoro, riapparendo immediatamente
ad ogni ripresa del lavoro. In alcuni casi tende a cromicizzarsi e a diffondersi,

4.2.2, — Esami di laboratorio.

La diagnosi, sospetta in base all’anamnesi e al quadro clinico, viene con-
fermata con i test cutanei (patch-test): I’allergene, opportunamente diluito,
viene posto a contatto con la cute ricoperta poi da una strisciolina di plastica.
La risposta va letta dopo 24 e 48 ore ed & positiva quando si manifesti ede-
ma, eritema ¢ vescicolazione. Pud anche essere utilizzato il test di linfo-
blastizzazione,

Ann, el Super, Samitd (1073 14, 310-R42
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1.3. — Prevensione delle manifestazioni allergiche

La misure di protezione individuale risultano di scarsissima utiliti.
Va invece controllate 'ambiente di lavoro, diminuendo la polverosita e la
concentrazione di sostanze irritanti che faverisconu Iallergizzazione,

Iunica misura valida resta Fallontanamento dal lavoro del soggetio,

d. - CANCRO E INDUSTRIA DEIL LEGNO

Lo studie dell'incidenza dei tumori fra i lavoratori del legno & stato af-
frontato da numerosi autori. Milham {112] ha studiato le cause di morte di
circa 300.000 soggetti, di sesst maschile ed elLd superiore ai 20 anni. dece-
duti nello stato del Washington fra il 1950 e il 1971. ponendole in rapporto
con la professione, Standardizzando i dati in base all’etd e all’anno di morte.
sono stati ricavati i numeri di morti attesi per gruppo professionale e per
causa di morte. Per quanto riguarda Ie lavorazioni connesse al legno. si &
trovato:

1) eccessi di cancro dello stomaco ¢ della prostata « di lencemia lin-
fatica fra i taglialegna; :

2) eccessi di cancro dell’apparato digerente (varie sedi} ¢ del perito-
neo fra i forestali:

3) eccessi di cancro dell’intestine tenue e dei tessuti hinfatici ed emo-
poietici fra i lavoratori della carta;

4) eccessi dt cancro dello stomaco e dei tessuti linfatici ed emopoietici
fra 1 lavoratori del legno compensato:

5) eccessi di cancro del pancreas e del testicolo fra i laveratori delle
segherie (e altri tipi di lavorazione meecanica del legno);

6) eccessi di cancro dello stomaco e morbo di Hodgkin fra i carpentieri.

Gli eccessi di morte per cancro descritti sono di solito dell’oxrdine di 1.5-2
volte; fanno eccezione, per i lavoratori della carta, il cancro dell'intestino
tenue (circa 5 volte) e il micloma multiplo (circa 2,5 volte), e, per i lavoratori
del compensato, la leucemia acuta (circa 3 volte} e la leucemia mivloide
(circa 3 volte). Queste differenze sono risultate statisticamente significative
(p = 0,05).

Milham e Hesser [113] hanno documentato, con uno studio di tipo
« case—controln, I'eccedenza di lavoratori del legno fra i decessi dovuli a
morbo di Hodgkin in 1549 casi registrati nel corso di 20 anni nello stato del
New York, e relativi a soggetti di sesso maschile di eta superiore ai 25 anni.

Auiy bt Nyper, Seniti (P078) 14, Blb-gd
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In base a questi dati gli autori suggeriscono {’esistenza di un fattore car-
vinogeno ambientale legato all’esposizione al legno, e che esercita la sua azione

soprattutto a carico dell’apparato digerente e dei sistemi linfatico ¢d emo-

poietico.

Acheson [114, 115] ha condotto un’indagine sull’'incidenza delP’adeno-
carcinoma della cavitd nasale ¢ dei seni paranasali nel Buckinghamshire e
nell’Oxfordshire. Ha utilizzato il registro dei tumori di Oxford per il periedo
1956-1965; la popolazione complessiva era di circa 1.000.000 di persone. 1
lavoratori del legno costituivano il 3,3 9, della popolazione attiva e il 37,2 %
dei casi di tumore in membri della popolazione attiva. I casi in questione erano
~oprattutto adenocarcinomi originati nell’area dei turbinati e del seno etmoi-
Jdale, a carico di fabbricanti di mobili concentrati nella zona di High Wy-
combe. Essi avevano lavorato nel settore del legno per la durata di almeno
5 o 10 anni, ¢ il tempe medio di latenza dei twmori era di circa 39 anni,
I’incidenza amnuale di questi adenocarcinomi era circa 0,6 x110-* nella
pupolazione generale e 0,7 x 10 fra i fabbricanti di mobili di High
Wycombe.

Negli anni fra il 1920 e il 1939 (periodo in cui avivenne presumibilmente
Fesposizione al fattore cancerogeno nella maggior parte dei casi considerati
in questo lavoro) le industrie di questa zona erano caratterizzate da elevata
pelverosita, in guanto la lavorazione del legno era gia ampiamente meecca-
nizzata, ma i sistemi di aspirazione delle polveri non erano ancora stati
introdotti.

Le polveri cui erano stati esposti questi lavoratori erano soprattutto
uercia, faggio ¢ mogano,

Ricerche analoghe, condotte nuevamente in Inghilterra [116], in Fran-
cia [117, 118], in Danimareca {119, 120], in USA. [121] e in Australia [122],
confermarono ’associazione fra esposizione a polveri di legno e cancro delle
ravitd nasali e paranasali. Andersen ad esempic mostro che in Danimarca
neghi anni 1965-1974 la frequenza annuale dell’adenocarcinoma del naso era
cireca 0,9 x 10-* nella popelaziene generale e 0.3 x 10 negli addetti alla
fabbricazione di mobili; osservd ineltre che anche i tumori ectodermici di-
versi dall’adenocarcinoma erano in eccesso fra i lavoratori del legno [119].

Alla lavorazione del legno risultano dunque indiscutibilmente associati
i tumori del naso ¢ dei seni paranasali (in particolare 'adenocarcinoma).

fn Inghilterra i tumori deli’etmoide sono considerati malattia profes-
sionale per i lavoratori del legno dal 1969 e in Francia una misura analoga
& stata proposta [117].

Mentre & indispensabile un’opera tempestiva (i prevenzione primaria.
intesa come rimozione delle polveri di legno mediante impianti di aspira-
zione nei luoghi di lavoro [123]. va anche considerata l'utilita della preven-
ziome sccondaria. intesa come diagnosi precoce di questi tumaort,

e s Supper, Sapitn (L0781 140351 s
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A q'llﬁStl'l fine va ricordato che:

— il tumore si origina in una eavita ossea chiusa e si esteriorizza pit o
meno lentamente: & a quel momento che si manifestano di solito i sintomi
iniziali; ostruzione nasale unilaterale. rinorrea sierosa e poi purulenta unila-
terale, epistassi. Possono anche esserci segni oculorbitari: lacrimazione.
esoftalmia, diplopia, abbassamento dell’acurezza visiva. Nella fase iniziale

dolore & raro;

- il tumore tende successivamente a sorpassare i limiti dell’etmoide.
causando una deformagzione facciale che @ segno di une stadio ormai melto
avanzato;

~ questi tumori tendono a svilupparsi in soggetti con infezioni pre-
gresse del naso e,Tsecondo Curtes’e Coll. [118]. sono fatteri di rischio: il tran-
matismo facciale, il fumo di tabacco e I'etilismo. Tru i fattori di rischio pro-
fessionale. oltre alle lavorazioni del legne, si considerano rilevanti certe la-
voraziont del cuoio ¢ della industria calzaturiera [124] e aleune lavorazioni
del settore tessile;

— per la diagnosi, oltre allispezionc e alla palpazione, occorronn la rino-
scopia auteriore ¢ posteriore, I'esame radiografico e la biopsia.

In conclusione si pué considerare provata 1'associazione fra certe lavo-
razioni del legno e il cancro del naso e dei seni paranasali, e si hanno serie
indicazioni di eccessi di tumeori degli apparati digerenti, linfatico ed emopoir-
tico fra i lavoratori del legno.

Sono auspicabili studi sperimentali su animali per individuare gli agenti
causali di queste neoplasie, ¢, contemporaneamente, vanno praticate le mi-
sure di prevenzione primaria e secondaria citate prima ().

6. - CONCLURIONI

In Italia, considerando limportanza dell’occupaziﬂne nei settori « le-
gno» e « mobilin, si rendono necessari studi che permettano di valutare la
incidenza di questa patologia nella popolazions esposta: infatti i lavori finora
pubblicati sono spesso limitati alla descrizione di casi cliniei.

(*} Rerentemente Gervsa ha effettuato 'esame citologico del secrcto nasale in laxvo-
ratori esposti a polveri di legne, dimostrande alterazioni irritative croniche, Tale metodiva
appare importante sia ceme mezzo yreeoce di diagnosi di eventuali neoplasiv, sin soprat-
tutto come indice di esposizione, [A. GEROsa. Tesi di sperializznsione in Medicina del Lavoro.
Universita di Bologna, Aunn Accademico 1977-78).

Anpe bst Sapee St (LT 14 818 842
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31 impone inoltre la pronta adozione di alcune misure preventive, che
devono comprendere:

1) pilt estesi ¢ puntuali interventi di bonifica ambientale per ridurre
i livelli di pelverosita e per evitare lo sviluppo di miceti;

2) « screening» immunologico degli esposti per individuare precoce-
mente i soggetti sensibilizzati e quindi per allontanarli dalla fonte sensi-
hilizzante:

3) identificazione precoce di altre forme patologiche.

Appare poi opportuno estendere il riconoscimente di malattia profes-
sionale ai tumori del nase e delle fosse paranasali. Inoltre sembra logico
vliminare dalla tabella delle malattic professionali la dizione « legno esotico»,
essendo dimostrato il ruolo eziopatogenetico anche di legni di produzicne
nazionale.

Ricevuto tl 20 novembre 1978.

Aceettate tl 19 dicembre 1978.

BILBIOGRAFIA

. Ramazzing, B., 1700, De morbis ertificumn diatriba, tr. it. E. Zerboni, Milano, 1908,
. Woons, B, & Cainan, C. D. 1976, Toxic woods. Br. J. Dermatol. 94; suppl, n. 13: 1-97,
. REcorp, S.J. & Hrss, R. W. 1943, Timbers of the New World, Yale, New Haven.
. SANDERMANN, W. & BAarcHOORN, A, W. 1956, Gesundheitsschidigende Nutzhélzer, Holz
als Roh und Werkst. 14: 37-40,

3. SANDERMANN, W. & BARGH0ORN, A. W, 1956. Gesundheitsschidigende Hiolzer. 14: 87-94,

&. Havsen, B. M. 1973, Holzarten mit Gesundbeitsschiidigenden Inhaltsstoffen, DRW -
Verlag Gmb H, Stuttgart.

. Scmirrz, K. H. 1962, Untersuchungen iiber die sensibilisierende Wirkung von Inhalts-
stoffen Holzer. Berufsdermatosen. 10: 17-27.

8. SanpErMANN, W. & Dietricms, H. H. 1959. Chemische Studien an Tropenhilzern.
3) Uber die Inhaltsstoffen von Mansonia altissima und ihre gesundheitsschidigende
Wirkung, Helzr als Roh und Werkst. 17: 88-97.

Y. SanpeErMavN, W. & Barcucorn, A, W, 1955, Uber die Inhaltsstoffe von Makoré und
Peroba—Holz sowie ihregesundheitsschidigende Wirkung. Holzforschung 9: 112-122,

10. Cuax YEUNG, M., Barton, G. M., Mc Lean. L. & Grzyeowskl. 8. 1971. Bronchial reac-

tions to Western Red Cedar (Thuja plicata) Canad. Med. Adssoc, J, 108: 56-H1.

11. ScHLUETER. D. P, Fing, J. N. & HensLey, . T. 1972, Wood-pulp workers’ disease:
# hypersensitivity pnewmeonitis caused by Alternaria. Ann, Tnlern, Ved, 77 907-91 1.

- e Y

-3

12. Horanp, R. 1907. Mains de crocedile: dermatose prafessionelle produite par le hois de
chataigner, Gaz. Hap, Civ. M. 80: 255-259.

13. Le CovrnanTt, P., TExier, L. & MiceviLLE. J. 1966, L'allergie an Frullania: son role dans
la dermite du bois de chéne. Bull. Soc. Franc. Dermutol, Syphiligr, T3 $40-113.

e bt Meper, Sarnita 10740 14, A 80-<y 2




R3k

1L

18.
1y,
2n,
21.

22,

23.

24.

26.

27,

28.

PAN

30.

31.

32,
33.
34

RASSEGNE

Kwucre, H., Ourpsson. G. & Perown. G, W. 1969. Allergenic component of a liver-
worth: a sesquiterpene lactone, Scfence. 166: 239-240.

. GELun. G. AL, Worr. C. R, & Miosy. T, H. 197]. Poison ivy, poison oak and poison en-

mac: common causes of oceupational dermatitis, Areh. Enrviron. Health, 22: 280-2806.

. BEHRBOEM, P, 1957, Allergisches Kontakt-Ekzem durch chromathaltige Holzschutzmit-

tel. Berufsdermatosen. 3; 271-283.

. Levise 1 0. Rarer, O & Nisson. O, AL 1976, Use of chlaraphennl: as Tungicides in

sawmills, Seand. J. Work. Environ. Health. 2: 711-91.

Ciria. A, M. & Zrpoa, 3. 1974, Putologia da prodetti vernicianti. Med. Loy, 65: 8-T4.

ISTAT. 1976, Censimente generale dell’industria e commercio del 1971,

ACGIH. 1976. TLV's for chemical substances adopted by ACGIH for 1976.

ILO. 1974. Oceupational health and safecy. I1L0O. Geneva, p. 1507,

Stanzani. C. 1977, Per una tabella italiana di valori limite ambientali per inquinanti chi-
mici e polveri. Med. Lavoratori, 9: 343-369.

Horrmans, H. 1926. Uber HautentzZiindungen nach Teakholzbearbeitung. Zentribi.
Gewerbehvg. 3: 333-339.

SaLaMoni, L.. Th Brasi, 8, & Comicrio, L. 1969, Rilievi sulla patologia da legno di
Mansonia. Felia Med. 52: 427-449.

5. Frese. F. W, 1932, Gesundheitsschiidigungen durch Arbeiten mit giftigen Holtzern.

Beobachtungen aus brasilianischen Gewerbebetrieben. Arch. Gewerbepath. Gewerbehyg.
3:1-T.

MuE, 8., Isg, T., Ovo. W. & AKasaka. K_ 1975, A study of western red cedar sensitivity:
workers' allergy reactions and symptoms. Ann. Allergy. 35 148-132.

Bisser, 1. J. W. 1949, Irritant properties of Miva mahogany. Forest Products News Let-
ter. n. 178, p. 3.

Maipex, J. H. 1909, On some plants which canse inflammation or irritation of the skin.
Agr. Gax. N. 5. ¥, 200 1073-1085.

Ture, H., BruneL, R, & Torot, F. 1950. Accidents allergiques dus am beis de makord.
Areh. Mal. Prof. Trar. Secur. Soc. 11: 490-492.

Nava. C., Marcoisio, M., BriaTico-Vancosa G. & Amsostr | G. 1975, Aspetti dellu
malattia da Mansontu altissima. Med. Lav, 66: 574-5T0.

Garrurl, E.. Bonivo, R., TermsiLe. P. M. & Reccrani. A. 1968, Patologia professionale
del legno di mansonia, Folia Med. 51: 569-579.

Orivea. T. 1902, Duangerous trades. Murray. London,
Corxevin. (. 1887, Des plantes vénéneuses. Firmin Didot, Paris.

Frese. F. W, 1936. Vergiftungen durch Brasilainische Werkholzer. 1. IL.  Sammlung
der Vergiftungsfallen. 7. 1-01.

. McLEan, 5. & Murgay. D. G. 1970. lsolation of indole (beta—carboline) pyridine and

indole—pyridine alkaloids from Nguclea diderrichii. Can. J. Chem. 48: 367-868.

. Frese, F. W, 1937, Vergiftungen durch Brasilianische Werkhileer 115, Sammlung der

Vergiftungsfiflen, 8C: 13-21.

. Mascre, M. & Panis, R. 1939, Sur I'écorce de db ot des proprietés digitaliques. Brll

Sci. Pharmacol. 46: 1435-149,

. FrErEjacove, M. 1951. La mansonine, hétéroside digitalique de Munsenin altissima.

C. R. Hebd, Seances Acad. Sci, 233; 1220-1221.

g, Tt Super, Supiti (LU7R) 14 Blb-342



9.

W,

1.

1.

14,

ib,

47,

8.

.
6.

m

BELLL, BRACCI, COMBA, SETTIMI 439

Urrer. A. 1952, Uber die Inhalisstoffe von Muansonis aliissima A. Chev. Helv. Chim.
Aetn, 35: 328-553.

ALLGEIER, H., Weiss, E. K. & ReicustEIN, T. 1967, Die Cardenolide der Samen von
Mansonia altissima A. Chev. Hely, Chim. Aeta. 31 131-455.

CarpI, A. comunicazione personale,

. KnarrFL-LENZ, E. 1926. The physiological assay of preparations of digitals. J. Phar-

macol, 29: 107-425,

Cappr A, & Ouiverio, A. 1965. Effects of reserpine on the heart-lung preparation
of guinea pig. Arch. Int. Phermocodyn. Ther. 15T: 110486,

LEGce, T. M. 1995, Reports of the Chief Inspector of Fuctories and Workshops, London
p. 380.

. LeEcge, T. M. 1907. Reports of the Chief [napector of Fuctories and Workshops. London.

p- 248.

Hay. J. 1907. Report of the Chief Inspector of Factories and Workshops., London.
p. 266-268.

Arren. P. H. 1943, Poisonous and injurious plants of Panama., _im. J. Trop. Med.
23: 1-76.

Benr., P. N. & Capraix, R. H. 1966, Skin irritant and sensitizing plants found in India.
Behl, New Dehli.

. BARNET, G. P. 1948. Reporis of the Chief Inspector of Factories. London, p. 94.
. DE Jong, J. C., LENsTRA, J. B. & VERMEER, J. H. 1951, Eczema due to the wood of

peroba de cumpos; isolation of the allergen. Acta Derm. Fenereol. 31: 108-113,

. Marxiw, L. E, 1930, Boxwood sensitiveness. J. Allergy. 1: 346349,
. DEpLIiNG, A. 1963, Berufs-allergie in Holzgewerbe. Allerg. Asthma. 9: 312-322.

. BLguming, E., MrrcrgLL, J. C., & Nater, J. P. 1973, Allergic contact dermatitis from

cedar wood (Thuja plicata). Br. J. Dermatol. 88 199-504.

. Mug, S..Ise, T.,Ono, W. & Akasaka K. 1975 A study of western red cedar induced

asthma. Ann. Allergy. 34: 296-304.

. CHaN YeUune, M. 1973, Maximal expiratory flow and airway resistance during induced

bronchoconstriction in putients with asthma due to western ted cedar (Thuje plicate),
Am. Rev. Reapir. Dis. 108: 1103-1110.

. CHAN YEUNG, M., BaRTOow, G. M.. McLEAN L. & Gazynowski, 5. 1973. Occupational

asthma and rhinitis due to western red cedar (Thuja plicata). Am. Rer. Respir. Dis.
108; 1094-1102.

. Mune. J. & Ganpevia, B. 1969, (ceupational asthina and rhinitis due to western

(canadian} red cedar (Thuje plicata). Med. J. Adustr, 2: T41-711.

. GanpEvia, B. & MiLNE. J. 1970 Occupational asthma and rhinitis due to western red

vedat {Thuja plicate) with special reference to bronchial reactivity Br. J. fnd. Med.
27 235-244.

. Nworas, J. & Perouraup, . 1935, BDermatite eczematiforme du bras a la suite du

port d'un bracelet d’ébéme. Bull. Sor. Frune, Dermatol. Svphiligr. 42: 27-28.
Nava, (. 1974 Patologia da polveri di legno. Mad, Lar. 63: 1-7.

Casu. J. T, 19U, The dermatitis produced by East indian satin wood ({Chloroxvien
swietenta), Br. Med. J. ii. 784,

Cbprw. Iof Sepee. Mepiba (EITR) L4, Hit-R42



840

62,

63
64.

65.

66,

67,

68.

69.

70.

i

72.

7%

4.

76.

71

78.

79.
80.

81,

82.

83.

RASSEGNE

DE Sousa, J. R.. Gorrues. 0. R, & MecaLnags, M. T. 1967. Neofluvenoides mos géne-
ros Coniorrhachis e Peltogyne, An. Acad. Brasil. Cienc, 39: 227-236.

ScanopL. E. 1935, Eczema from granaditle wood. Urel. Cutenecus Rer. 39: 571-571.

HEvL, U. 1966, Kontaktekzem bei Uberempfindlichkeit gegen Sucupira— und Palisan-
derholz. Berufsdermazosen. I4: 239-244.

Eatox, K. K. 1973. Respiratory allergy to exotic wood dust. Clin. Allergy. 3: 307-310,

CroneMEYER. W. & Fucis E.. 1967. Krankheiten darch inhglative Allergen—lnvasion.
In: Lehrbuch der Klinischen Allergie. K. Hansen and M. Werner (Eds.) Thieme. Stutt-
gari.

DonnerLy, D. M. X., Nancre, B. J., PRENDERGAST J. P. & O'SuLLivan, A, M. 1968.
Isolation of R-5-0-methyllatifolin from Dalbergin cochinchinensis Pierre, Phytoche-
mistry. 7: 647-649,

FixpLEY, L. J. 1912, An unusual case of rosewood dermatitix of the genus Delbergia
(East Indian rosewood). Br. J. Ind, Med. 29: 343-344.

MorcaN, J. W. W., OsLEr R, J. & Wikinson. D, J. 1968, Dermatitis due to the wood
dust of Khayaanthotheca and Machaerium schleroxvion. Br. J. I'nd. Med. 25: 119-125.

ORDpMAN, . 1949. Wood dust as inhalant allergen. Bronchial asthma cansed by kejaat
wood (Prerocarpus angolensis). S. Afr. Med. J. 23: 973-983.

SosMAN, A, J.. SCHLUETER. D. P., Fink, J. N. & Banpomiak, J. I. 1969. Hypersensi-
tivity to wood dust. N. Engl. J. Med. 281: 977-980.

STEINER, S. D, & Scawarrz, L. 1944, Dermatitis from mahogany wood {Swietenin
macrephylln). Ind. Med. 13: 234-236.

Feorest Products Research Laboratory. 1964. Unpublished circulars on irritant timbers,
Princes Risborough. England.

van Ganse. W. 1968, Allergies respiratoires d’origine professionelles provaquées par
les bois exotiques.  Arch. Mal. Prof. Med. Trav. Secur. Soc. 1: 205-212.

. Scuuwz, K. H. 1937, Allergische Kontaktdermatitis durch exotische Holzer. inshe-

sondere durch Kambala Teakholz. Berufsdermatosen. 5: 238-244,

Nort. R. 1931 Citmnenholzm?hl-ijberempﬁndlichkeit. Feniralbl., Haul-Geschlech-
iskrankheiten, 38 437-440.

Nava C & Bruatico-Vancosa. G, 1975, Metodi di dingnosi immmuneclogici ¢ eriteri di
valutazione delle broncopneumeopatie allergiche, Riv, IFV.4 ¢ CP4 , 25: 156-172,

Horner. 5 & WicLEy. J. E. M. 1936, A case of dermatitis venenata due to mansonia
wood (Sterculincea altissima). Br. J. Derm. 48: 26-28.

seneal F, E. Dermatitiz due to woods, J. Am. Med, Assoc. 101: 1527-1532.

Howie A. D.. Boyp G, & Momax F., 1976. Pulmonary hypersensitivity to ramin
(Gonysivlus bancanus). Therax. 31: 585-387.

Scaurz. K, H. 1965, Allergische kontakidermatitis durch tropische Halzer. Dermatol.
Ini. 4 121-124.

SANDERMANT, W., SiMAaTUPANG, M. H. & WENDERBORN, W. 1968. Neue Chinone aus
dem Kemholz von Paratecoma pereba Kuhlm. Naturvissenschafien. 55: 38-42,

sScavtz K. H. & DierRics, H. H, 1962. Chinone als sensibilisierende Bestandteile
von Rio-Palisander (Dalbergia nigre) und Cocobole (Dolbergia retiwsa) Holz, AHerg.
Asthma. B 125-131

Ann. lst, Super. Sunita (1078) 14, S19-8432



#4.

86,

1.

a8,

19,

04,

91

2,

93

94,

95,

96.

97.

98,

99,
100

1)1,

192.

JUXR

104,

BELLI, BRACCI, COMBA, SETTIM] 841

PoLONSKEY, J. & LEpereR, E. 1959. Note sur {isolement de la dimethoxy-2, 6-benzo-

quinone des écorces et du hois de quelques Simaroubaceae et Meliaceae. Bull. Soc.
Chim. Fr. 5% 1157-1138.

. Locker, W., DanL, T., DEMPsEY C. & McMurray, T. B. H. 1962, Extractives from

woods. Part 1. Extractives from Andira inermis. J. Chem. Soc. (906-1909,

MariNI-Berrovo, G. B., Casinovr, (. G. & Gaverri, €. 1965. A new class of quinones,
sesquiterpencid quinones of Munsenia altissima. Tetrahedron Leit. E52: 1857-1861.

Marini-BerToLo, G. B,, Casinovi, C. G.. GaLerF! (. & Derce Mownacue, E. 1966,

Sui chinoni sesquiterpenici della Mansonia «ltissima Chev. Ann. Ist. Super. Seniti.
2: 327-31.

GALEFFL, ., Casinovl, C. G., MIRANDA vELLE MomNAcHE, E. & MariNi-Bgrroco, G, B.
1968. Chinoni sesquiterpenici della Mansonin altissima Chev, — Nota Il. Aan. [st
Super. Senitd. 4 305-316.

GALEFFI, C., MIRANDA DELLE MoNAcHE, E., Castvovi C. G., & MariNi-BerrovLo, G. B,
1969. A mew quinone from the heartwood of Mansonia altissima Chev.: Mansonone
L. Tetruhedron Letters, 40: 3583-3584.

Hausen, B, M., Simaturane M. H. & Kincreew, J. (. 1972, Untersuchungen zur
Uberempfindlichkeit gegen Sucupira und Palisanderholz. Berufsdermatosen. 20: 1-7,

Kineg, F. E. & Grunpon, M. F. 1949, The constitution of chlorophorin, a constituent
ot Iroko, the timber of Chlorophora excelse. .J. Chem. Soc. iiil: 3348-3351.

Kmvg, F. E. & Grunpon, M. F, 1930, The constitution of chlorophorin. Part II. Further
oxidation experiments, and the completion of the structural problem. .J. Chem. Soc. iiii
3547-3552.

King, F. E. 1953. The chemistry of wood extractives, Chem. Ind. ii: 1325-1328.

PmmiLi, V., SILTANEN, E. & Pirici, [.. 1964. On the chemical nature of the eczematoge-
nic agent in oil of turpentine. Dermatologica. 128: 16--21.

Kive, F. E., Houscey, J. R, & KNG, T. J. 1954, Coumarin constituents of Fagara ma-
craphyila. Zonthoxylum flavum and Chloroxylon swietenia, J. Chem. Soc. ii: 1392-1399.

Conen, H, L, Menican, T. C., Kosex, J. C. & Evprince, F. 1967, Sequoiosis. Am, J.
Med., 43 785-T94.

Cran Yeune, M. & ABoun, R. 1976. Occupational asthma due to California redwoad
(Sequoia sempervirens) dusts. 4m. Rev. Respir. Dis. 114: 1027-1031.

Avica, R, & VILLAR, T. . 1968, Suberosis. Respiratory disease in cork workers, Lencet. i:
620-621.

AviLa, R. 1972, Some aspects of suberosis. Les Bronches. 22: 121-130.

. Yicuar, T, G, 1973, Suberose, Enquéte epidémiologique dans une fabrique de produits

dun ligge, .drch. Monaldi. 28: 261-276.

DE CANCELLA, L. 1963, Suberosis: a pneumoconiosis due to cork dust, The present stage
of the problem. fnd. Med. Sury. 32: 135-151.

CARAPELLA, C. & MazzELLA DI Bosco, M. 1976. Patologia respiratoria da polvere di le-
mno. Riv, Inf. Mal. Prof. 63: 81-86.

GiaLpront Grassi, G. & Grassi, . 1975, Inquadramento etiopatogenetico ¢ clinico
delle broncopneumopatie su base immunologica. Riv. [VA ¢ CPA. 25: 116-134.

Cimea, A, M., ZEbpa, 5. 1975, Broncopneumopatie allergiche di natura professionale.
Riv. IVA e CPA. 25: 185-198.

Ann, dst. Swper. Nanitd (1078) T4, sly-842




#H SCHEDE TOSKICOLOGICIHN

Tasens 1 TaBELLA 2
Tensione di vapore dell Temperatura di ebollizione
acriloniirile a diverse temperature dell’'acrilonitrile a diverse
pressioni atmosferiche
Trmprratnra Ten-ivne di vaporn ! ’ } |
- mon by ; H P resgine Trmperatora
I i r attuaferica
—_— . mm Hy
|
| | |
It 31 ) i |
I | . 30 | 8.3
i B3 Tou P
o [J¢" | -
i 105 ! 230 5.6
30 134
500 6.7
4 i
S0 298 Th 7.3

L’acrilonitrile, ineltre, viene usato mnella fabbricazione di alcune ma-
terie plastiche: SAN (stirene-acrilemitrile), ABS (acrilonitrile—butadiene—
stirene). nella fabbricazione del cauceiu nitrile e nella produziene del nitron:
infine viene impiegato anche come insetticida, come fumigante ¢ nelle sin-
tesi organiche. Inoltre, il 15 0y, della produzione europea delle plastiche
contenenti acrilonitrile, che & di 350.000 t/anno (dati CEE). & destinato
all’'uso alimentare (contenitori, macchinari, wtensili da cocina) (*)

ASS0RBIMENTO, METABOLISMO, ESCREZIONE,

L’assorhimento dell’acrilonitrile pud avvenire per inalazione, per con-
tatte cutanee ¢, accidentalmente, per ingestione; la via inalatoria & la pitt
impoertanie nel campo industriale. sebbhene anche assorbimento cutanes
sia pericoloso, anche perché pin insidioso.

I tossico. una volta penetrato nell’organismo. viene in parte scisso
producendo acido cianidrico e ioni cianuro, in parte passa attraverso l'orga-
nismo senza subire modificazioni e quindi viene eliminato con le urine. Nel
primo caso acide cianidrico e | cianuri prodotti si ritrevano poi nel plasma
e nelle cellule del sangue. L'aziene tossica & quindi dovuta sia alla presenza
dei suddetti metaboliti nel sangue, sia alla molccola intera dellacrilonitrile.
Quante a guest’ultimo Ja presenza di un radicale CN - rende molto attive
chimicamente il doppio legame del gruppo etilenico. Cié comporta che I'acri-

(*} Dal settembre del 1977 negli USA & proibita la produziene di bottiglie in resine
contenenti acrilonitrite per bevande gassate e birra.
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lonitrile pud reagire. mediante reazione di alchilazione. con gruppi sulfi-
drilici }1,2]. Come & noto, questi uitimi sono presenti in diverse melecole
organiche che esercitano una funzione determinante per lo svolgimento di
molti processi biologici; si ritrovano, infatti, in alcuni enzimi, in proteine
tissutahi e del siero, peptidi, coenzimi e singoli aminoacidi,

Diversi autori hanno inoltre ipotizzato um ulteriore meceanismo d’a-
zione tossica dell’acrilonitrile, mediante la formazione di un epossido. Questo,
infatti, & un composto che si forma, di frequente. da composti insaturi
[3. 1], (vedi pik avanti per la mutagenicitad dell’epossido). QJuesti vari mecca-
nismi possono spiegare la diversa forma in cui si manifesta I'intossicazione
du acrilonitrile rispetto a quella tipica dei cianuri [1, 5].

Gli ioni cianure vengono trasformati in tiocianate, eliminato poi con
le urine. in presenza di solfuri riducenti e dell’enzima rodanasi: questo en-
zima, detto anche tisselfato solfurtransferasi (2. 8. 1. 1.) st trova prevalen-
temente nei mitocondri delle cellule epatiche e, per mezzo di un gruppo disol-
turo nella sua molecola, trasporta un atomo di zolfe dal solfuro al cianuro.

EFFETTI SULL'TOMO

La sintomatologia dell’intossicazione ila acrilonitrile & stata descritta
principalmente in forma acuta.

Una esposizione a basse eoncentrazione & seguita da arrossamento del
viso e da un aumento della salivazione [6]; irritazione delle mucese congiun-
tivali e oculari (sternuti, lacrimazione, fotofobia) con possibilita di danno
alla cornea [7]; irritazione del nase; la respirazione si fa pin protonda. Se
la esposizione continua compaione: cefalea, astenia, nausea, vomito, dispnea
~ senso di oppressione al torace, cianosi, collasso, respiro irregolare, convul-
stoni [6]: questi disturbi, in case di assorbimento di quantita notevoli, evol-
vone fino a perdita di conoscenza, blocco respiratorio e morte. Negh intos-
sicati per via orale sono molto pit accentuati i disturbi a carico dell’appa-
rato gastro—enterico con crampi addominali, mentre negli intossicati per
assorbimento percutaneo. oltre ai suddetti sintomi, sono presenti, nelle
zone cutanee venute a contatto del tossice, eritema pill o meno intenso e.
piit raramente. formazioni vescicolari [7]. Sono stati riportati diversi casi
di ittere accompagnati da anemia moderata e leueacitosi [6].

[rue sono i casi mortali riportati dalla letteratura: questi riguardano
nan bambhino di tre anni che dormiva in un luogo insufficientemente aereato,
dopo una disinfestazione con Ventox (a base di acrilonitrile) [8], ¢d una ra-
yazza alla quale era stato cosparso sul capo, a scopo parassiticida, un liquido
contenente forti quantita di acrilonitrile {9]. L’esame anatomo-patologico
ha rivelato iperemia e congestione a carico di tutti ghi organi, presenza i
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Tub, 3
Tossicita acuta dell’acrilonitrile

DL,, topo orale 27 mp/kg | DL;, cavia orale 90 mg/kg
DL, topo s.0. 353 mglkeg DL.;, cavia s.c. 130 mgkg

DL, topo i.p. bt mgikg DL;, coniglio i.v. 6% mu kg X

DL, vatto orale 78 mgikg CL;,y ratto digiune 130 ppm
DL,, ratto s.c. B0 mgikg CL;, rante aliment. 125 ppm
DL, ratto Lp. 100 mg/ke CLy4, ratto digiuno 275 ppm

A lvelle dei liquidi biclogici, si sono riscontrate un’alta concentra-
zione di cianuro pel sangue, legato per la maggior parte alla frazione cel-
lulare, con presenza di cianometemogiobina ¢ una certa quantitaz i tio-
cianate, in concentrazione inversamente propoerzionale a quella del cianuro,
Sempre a livello del sangue, si & osservato che un’atmosfera contenente
0,007 mg/} di acrilonitrile provoca uel topo alterazioni della formula Jeuco-
citaria [17].

Dal punte di vista anatomo—patoloegico, le pit frequenti alterazioni sone
rappresentate da notevole congestione del fegato, dei polmoni ¢ del rene [7]
e da lesioni cellulari gravi (picnosi, degenerazione cellulare) a livello delle
cellule piramidali della eorteccia cerebrale e, in modo meno intenso, a livello
idei nuclei grigi centrali e dei centri bulbe-protuberanziali [5]. Altri effetti
istologici sona stati osservati in ratti a livello delle ghiandole surrenali: Pesame
di ratti uccisi da una singola iniezione di acrilenitrile ha rivelato, infatti,
una estesa emorragia nella corteceia e, occasionalmente, anche nella midel-
lare. con segni di necrosi nelle zone corticali pifi interne. Pur non escludendo
altri meccanismi d’azione. si presume che il danno vascolare locale sia i
primaria importanza [18].

Riguardo alla tossicita cronica & stats osservato che ripetute espasi-
zioni a {53 ppm di acrilonitrile in gatti, scimmie, cavie. ratti. conigli, pro-
vacano: irritazioni degli occhi e del naso, perdita dell’appetito, disturbi
rastro—enterici e una transitoria diminuzione della motilitd degli arti poste-
riori [19]. Effetti cronici piu gravi sono stati dimostrati nel sistema nervoso
centrale di ratti in scguito a trattamento per 6 mesi con 0.25 mg:l di acrilo-
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pitrile in ara per 3h giorne. con alterazioni della (:iipa(‘.ilil i appren(li-
niento e dei rifiessi condizionati in rapporte al cibo {20, A cid « aggiungonn
alteruzioni nel quadro sanguigne e danni funzionali nei sistemi cardiova-
scolare e eseretorio, osservati i oratti o conigli |31_!. Con st i BEPR &
stato prinvate che una esposizione cronica di ratti all’aerilonitrile fa awmen-
tare 1] eontenuto o radicali liberi, soprattutio nel fegato. ma anche nells
milza ¢. in minor quantita, nel sangue ¢ nel cervello. con una punta ma--
sima dopo 1-2 settimane i esposizione [22].

Infine. Szabo e Coll. {3] hanno osservate comne la somministrazione
cromica di acrilonitrile nell’acqua da bere alla concentrazione di 0.05 ©
per 21 giorni determina. pei ratti. un aumento della concentrazione di glu-
tatione ridotto {(GSH) epatico. mentre la somministrazione i una dose
acula ne provoeca la diminuzione, Cid perché, probabibinente. il trattamento
cronico. determinando una continua richiesta di GSH epatico per In derossi-
cazione. provecs un aumenio della sua concentrazione. Gli autori, tra I'al-
tro. interpretano 'aumento della quantitd di GSH epatico come una alte-
razione precancerasa da parte dell’acrilonitrile. poiché la stessa alterazionc
¢ stala descritta per aleuni canecrageni chimiei come il 3’ -metil-4-dimetil -
aminoazobenzene [23].

B} Effetti cancerogeni

Finkica [13] riferisce cirea aleumi studi compivti dalla Dow Chemieal
Company su ratti. somministrando in acqua da bere acrilonitrile alle cou-
centrazioni di 0.35. 100 ¢ 300 ppm (corrispondenti alle dosi 0, 4. 10 ¢ 30 mg-he
di peso corporee 'di): gli animali che avevano ingerito le varie dosi del tos-
sico per 12 mesi hanno mostrato papilomi dello stomace (1 su 20 ratti a
100 ppm. 12 su 20 a 300 ppm). tumori del SNC (2 su 20 a 35 ppm. 6 su 20
a 106 ppm. 3 su 200 a 300 ppm) e carcinomi della ghiandola di Zimbal (2
su 20 a 100 ppm, 2 gu 20 a 300 ppm): negli animali di controllo tali tumaori
non comparivano affatte. Ugualmente viene riferite di esperimenti di ina-
lazione di 0. 20, 80 ppm di acrilonitrile per 6 ore.di ¢ per 5 giorni-settimana
sempre su ratti: dopo un anno di esposizione a 80 ppm 26 ratti sono stati
sacrificati ¢ di essi 3 hanno mostrato tumori del SNC simili a quelli riscon-
trati pelle prove di ingestione; Pesame di altri animali con la stessa esposi-
zione ha rilevate un’aumentata inecidenza di tumori del canale uditivo ¢
di masse nella regione mammaria. Nei ratii esposti a 200 ppm si & asser-
vato un apparente awmento di nasse sottocutanee nella regione mammaria.

Molto recentemente, Maltoni [21]. con dosi anche piti basse. sommi-
mistrate per inalazione (40, 20, 10, 5 ppm) ¢ per ingestione (5 mg'kg) a ratti
per un anno. ha osservato un aumento moderato dei tumori mamman ¢ dei
papillomi dello stomaco e qualehe carcinoma della pelle.
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C) Effetti mutageni, embriotossici e fetotossict

La mutagenicita dell’acrilonitrile ¢ stata dimostrata nella Salmonella
tyvphimurium (ceppi TA 1535, TA 1538, TA 1978} in presenza di omoge-
nato di fegato di tope, con diversi metodi: con quello bazato sulla esposiziene
dell’omogenato ¢ del batterio ad atmosfera contenente acrilonitrile, effetti
inutageni si sono osservati eon una concentrazione di 57 ppm [25]. L'effetto
mutagenoe potrebbe cssere messo in relazione con la possibile formazione

2
dell’epossido nel metabolismo dell’acrilonitrile. Tale eposside H.C—C-—CN

()

& strutturalmente simile alla glicidaldeide HyC—C—CH{ che & stato dimo-
strato essere muiagena nel test Salmonelia [26].

Inoltre, un effetto embriotossico dell’acrilonitrile & stato deseritto da
Scheufler [27], dopo somministrazione del tossico nei topi. Successivamente,
Murray ¢ Coll. [28] hanno mostrato come dosi di 25 ¢ 65 mg/kg/giorno som-

ministrate in ratte nei giorni 6-15 di gestazione, provocane effetti teratogeni.

ASPETTI BIOCHIMICL

L'’acrilonitrile esercita una azione sulla respirazione dei tessuti, mediante
inibizione della citocromossidasi [29]. 11 meccanismo di inibiziene & guello
tipico dei cianuri, per cui gli ioni cianuro si combinano con il ferro presente
nella molecola dell’enzima, formando un complesso stabile che impedisce
il trasporto degli elettroni all’ossigeno. Data la ben nota sensibilita dei neu-
roni ¢, in particolare, di quelli di determinati centri nervesi a carenze di
ossigeno anche minime, questi cffetti inibitori poessone spiegare i sintomi
neurclogici di eui sopra.

A livello cerebrale sono stati riscontrati una inibizione della ossidasi
del piruvato, eon accumulo del piruvato ¢ lattato, una diminuzione del con-
tenute di aleuni aminoacidi ¢ un aumento ddell’attivita della acetilcoline-
sterasi [30-32].

NOBRMATIVA INTERNAZIONALE RELATIVA ALL'AMBIENTE DI LAVORO

MAC URSS 0.5 mg/m?
TLV-TWA USA 15 mg/m?
TLV-STEL USA 68 mgim*

WMAC - « Limiti assolutin che non dovrebbern essere superati in nessun
momento della giornata lavorativa. Questi limiti vengono fissati ad

dan Tl Super, Sonta (1979 14, S40-454



HE SCHEDE TORSLCOLOGICHE

un valore tale du non produrre in nessuna persona esposta alcuna de-
viazione dal normale o aleun danno che possa essere rivelato con i pid
moderni metodi di ricerca.

TLV-TWA - Concentrazione media ponderata nel tempo, riferita ad un
turno lavorative di 8 ore giornaliere e di 40 ore settimanali, alla guale
si ritiene che guasi tutti i lavoratori possano essere esposti Tipotuis-
mente, giorno dope giorno. senza effetti nocivi.

TLV-STEL — Valore limite di esposizione per brevi periodi {fine a 15 mi-
nuti),

Accanto alla normativa internazionale, Knobloch ¢ Coll. [21] ¢ Orusev
e Coll.. {33] raccomandano rispettivamente MAC di 5 mg'm® e di 45 mgm*

DOSAGGH)Y DELL'ACRILONITRILE

A) Metodologie di analisi

Le tecniche d’analisi pit comunemente usate per la determinazione
deH acrilonitrile nell’ambiente sono gas—cromatografiche ¢ celorimetriche.

Tra i metodi gas—cromatografici, quelli per adsorbimentoe hanno avute
un maggior sviluppo. Parson e Coll. [34] utilizzano tubi campionatori in
pirex, riempiti con Tenax G.C.; segue poi il desorbimento termico della so-
stanza direttamente, tramite una valvola per gas, ip una colonna di Chre-
masorbh 10). La rivelazione, infine, & effettuata con detector a fiamma.

Un altro metodo usa tubi campionatori in acciaio, impaccati con Para-
pak N (polimero porose), che vengono inseriti direttamente nel gas—croma-
tografo. fungendo essi stessi da colonne gas—eromatografiche. Questo sistema
asgicura un Tecupero gquantitative (100 - 3 %), una maggiore stabilith
del campione e comodita di campionamento. L’analisi viene condotta a
200 °C, usando detector a fiamma o termoionico. La scnsibilita & dell’ordine
dei ppb [35].

Korzhova e Cell. [36] descrivone un metodo che utilizza la cromato-
grafia gas-liquido: esso comsiste in un campiopamento automatico. con
adsorbimento del gas in trappola riempita con Silochrom — 2 e raffreddata
a 50 °C con azoto liquidv, desorbimento del gas a 200 °C ju una colonna riem-
pita col 10 %, di neopentilglicol succinato su supporto K-2 del tipo Celi-
te 543,

Sono stati deseritti due metodi colorimetrici, nei quali il campionamentn
avviene per adsorbimento in acqua. In uno dei due [37), si aggiunge alla
soluzione un reattivo acide contenente bromo. Il composto formatosi si fa
Teagire con una soluzione di benzidina-piridina e guindi si misura Pintensita
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el eolore formata, a 535 nm, La sensibilitd di questo metodo & di .25 mg |
solazione,

Nell'altro metoio. dopo Vadsorbimento su acqua, si idrolizza lu sostanza
con soda. formando cosi sali di ammonio che si determinano colorimetrica-
mente per reazione con NaOCl ¢ salicilato di sadio in presenza di nitrofer-
ricianure di sodio. La sensibilita di questo secondo metodo & di (1,5 mgwm?
aria [38].

Dato il tipe di metabolismo u cui "acrilonitrile va incontro nell’arga-
nismo, un metodo proposto per it controlle dell’intossicazione nell’nomo &
fa determinazione dell’acrilonitrile stesso, del eianuro e del tiocianate nel
sangue ¢ nelle urine. rispettivamente per gas—cromatografia. con il metodo
di Epstein, ¢ il metodo di Aldridge {citati da Sato e Coll. [39}). 1l recupero
dell’acrilomnitrile ¢ del tiocianato nelle urine & rispettivamente, dell'89,4-
98.4 ¢} e del 96,9-116.1 2%, e yuello del cianuro nel sangue & del 94,5-108 ;.
{I monitoraggio dei livelli di tiocianato urinario & state proposte anche
per la diagnosi precoce del’intossicazione da acrilonitrile, dato che, in con-
dizioni sperimentalt, anche un avvelenamento subacute con la sostanza fa
aumentare per un giorne la concentrazione di tincianato nelle urine [40].
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