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Introduzione

Nel 1998 veniva segnalato un eccesso di sarcontedsuti molli (STM) fra i soggetti residenti in
prossimita del polo chimico di Mantova (Costani9&8p Successivi studi di incidenza e caso-
controllo, condotti da medici di medicina generdlddMG) e dalla ASL di Mantova in
collaborazione con [l'lstituto Superiore di Sanil®S), evidenziavano eccessi di rischio tra i
residenti in una zona vicina all’inceneritore di umpianto petrolchimico (in particolare entro 2
Km. da esso), in piena attivita negli anni 197441.9€ostani et al., 2000; Comba et al., 2003;
Comba et al., 2004).

Con D.M. 31 agosto 2000 veniva istituita una “Comssione nazionale per lo studio della
situazione igienico-ambientale in relazione al pchimico di Mantova e per la individuazione di
proposte operative di interveritpresso la D.G. Prevenzione del Ministero dellaita la quale
concludeva i propri lavori nel marzo 2003 producench rapporto conclusivo dove al puro
veniva suggerito come possibile approfondimentolidagcertamenti fino ad allora effettuati
“..I'effettuazione di un limitato numero di determiimae della TCDD...... nelle matrici
biologiche....di soggetti che condividono la medesstasia di residenza dei casi di sarcoma dei
tessuti molli dell’area in esame, raffrontati con apportuno gruppo di controlfo

La ASL mantovana poneva successivamente in operd&@amo di monitoraggio ambientale ed
epidemiologico per gli specifici inquinanti assdcedle produzioni industriali del Polo Chimico di

Mantovd del quale faceva parte uno “Studio della conaaitne di diossina nel sangue di due
campioni di popolazione mantovana a diversa in@desi sarcoma dei tessuti molli” predisposto
da Dr. P Ricci (ASL MN) con la supervisione sciéoé di Dr. L. Tomatis (gia direttore IARC) e

Dr. P. Comba (ISS). Nell'ottobre 2004 la DirezioGe&nerale ASL di Mantova costituiva con
proprio decreto un Gruppo di lavoro per la supéowis tecnico-scientifica del Piano. Per la
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supervisione dello studio della concentrazione idissina in campioni di popolazione veniva
costituita una Commissione Regionale composta d&DCarreri (DG Sanita), Prof. P.A. Bertazzi
(UniMi), Prof. P. Mocarelli (UniMiB), Dr G. Sesarf@RPA) che iniziava i propri lavori il giorno
27 ottobre 2004. La Commissione recepiva il profoctstudio della concentrazione di diossina
nel sangue di due campioni di popolazione mantowadaversa incidenza di sarcoma dei tessuti
molli” proposto da ASL e ne curava successivamentedaiffgazione, conduzione e analisi dei
dati.

Oggetto di questo rapporto sono l'analisi e la wstone dei risultati della determinazione dei
livelli plasmatici di diossine, furani e PCB in wampione di soggetti che avevano condiviso la
medesima storia di residenza dei casi di STM enicampione di soggetti comparabili ma residenti
altrove nella citta. L'obbiettivo e I'ulteriore es& della possibile associazione tra tali inquinadti

i dati epidemiologici sul rischio di STM riportati precedenza.

Popolazione e Metodi

A cura della ASL di Mantova é stato selezionatocampione di 60 soggetti, appaiati in rapporto
1:5 per sesso ed eta ai 5 casi di STM responsddliimarcato eccesso di rischio rilevato nello
studio caso-controllo, comprendenti:

« 30 soggetti residenti in due quartieri (VirgiliapaFrassino), nei quali era stato riscontrato
'eccesso di STM, considerati potenzialmente espatt emissioni dell'inceneritore del
petrolchimico Enichem; verranno da ora in avantinite Esposti (E);

» 30 soggetti residenti in zona centro, lontana datrgbichimico e quindi ritenuta non
contaminata; verranno da ora in avanti definiti Nksposti (NE).

Tramite collaborazione dei medici curanti, nel mesemaggio 2005 i 60 soggetti sono stati
sottoposti, da parte di personale ASL addestrabosabpo, ad intervista e a prelievo di sangue con
modalita standardizzate.

L’inserimento dei dati dei questionari € stato &ffato in un database predisposto da questa UO.

| campioni di sangue sono stati congelati ed im@aCenters for Disease Control and Prevention
(CDC) di Atlanta (USA), dove, in un laboratorio ticato dalla Organizzazione Mondiale della

Sanita (OMS) sono state effettuate misurazioni rh batteria standard di 57 sostanze fra loro
simili, in quanto costituite da un duplice anell@nkenico e contenente atomi di cloro,

comprendenti:

e No. 7 diossine (policlorodibenzodiossine, PCDD);
e No. 10 furani (policlorodibenzofurani, PCDF);
* No. 40 bifenili policlorurati (PCB), di cui:

- No. 10 diossino-similidioxin-like): 4 non orto-sostituiti o coplanari (cPCB) e 6 ren
orto-sostituiti (MPCB);

- No. 30 altri PCB.
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Il database contenente i risultati delle analipeévenuto alla ASL di Mantova nel febbraio 2006 e
include le concentrazioni individuali delle singadestanze aggiustate per il contenuto lipidico
(colesterolo e trigliceridi) del sangue del soggetispresse per PCDD, PCDF e cPCB in parti per
trilione (ppt = pg/g di lipidi), per mPCB e altrB in parti per bilione (ppb = ng/g di lipidi). [N
secondo I'uso anglosassone 1 trilione = 1000 ndliljdr bilione = 1 miliardo.]

Dato che ogni sostanza € dotata di una sua spetisicita, per valutare globalmente il rischio da
esposizione ad una miscela di sostanze simili statointrodotti da parte di diverse organizzazioni
internazionali i concetti di TEF e TEQ. Il TEF (TEFoxic Equivalency Factor o Fattore di

Equivalenza Tossica) esprime l'ordine di grandedela tossicita di una specifica sostanza; il
riferimento, posto pari a 1, e la diossina che dingostrata piu tossica (2,3,7,8-TCDD) in diversi
esperimenti in vitro e in vivo. | TEF attualmente uso sono stati rivalutati nel 1998 dallOMS

(Van der Berg et al., 1998).

La TEQ (TEQ, Toxic Equivalency o Equivalenza Toa}ié calcolata come somma dei livelli di
ogni sostanza ponderati per i relativi TEF:

TEQ =Z[(PCDD x TEF) + (PCDF x TER) + (PCB x TER)]
(dove i indica la sostanza i-esima)

In pratica la TEQ esprime la tossicita come satiattimiscela fosse composta da 2,3,7,8-TCDD. La
formula si applica a PCDD, PCDF, cPCB e mPCB (rginadtri PCB).

Per valutare congiuntamente I'esposizione a PCEita €alcolata la somma semplice dei singoli
PCB (ad esclusione dei cPCB).

Analisi statistica

Sono stati in primo luogo confrontati tra Espostil@n Esposti i livelli di ciascuna delle sostanze
misurate, le TEQ e i PCB totali.

Limitatamente ad alcuni gruppi di sostanze seletti®e stato quindi preso in esame il ruolo di altre
variabili (dieta, occupazioni, storia residenzialstanza della residenza attuale dall’incenerjtore
Per i confronti tra gruppi sono stati usati testtistici sia non parametrici (Mann-Whitney) per
valutare la differenza tra le distribuzioni, siagraetrici (t di Student) per la differenza tra needi
(previa trasformazione logaritmica per normaliz4ardistribuzione dei dati).

Tramite modelli di regressione multipla si e infim&utato il ruolo congiunto della residenza e di
altre variabili, potenziali confondenti o modificaitdi effetto.
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Risultati

Descrizione del campione

La Tabella 1 mostra le caratteristiche anagrafiefatropometriche dei due gruppi allo studio: si
nota il perfetto appaiamento ottenuto per sesséo(80nne) e per eta all'intervista. L'indice di
massa corporea (body mass index, BMI) appare @awantrambi i gruppi.

Tabella 1. Popolazione allo studio per sesso edsedpne.

Non Esposti Esposti

N % N %
Maschi 6 20.0 6 20.0
Femmine 24 80.0 24 80.0

Media | Min-Max | Media | Min-Max

Eta (anni) 69.4 59-84 69.8 60-85
Altezza (m) 1.59 1.46-1.68 1.58 1.43-1.76
Peso (Kg) 71.3 45-126 70.5 51-96
BMI (kg/m°) 28.1 18.7-45.2 28.3 22.7-38/1

Tra i Non Esposti si nota un piu alto grado diugione e una maggiore proporzione di fumatori
(Tabella 2).

Tabella 2. Popolazione allo studio per istruzimwupazione, fumo e alcool.

Non Esposti Esposti
N % N %

Istruzione

Elementari 12 40.0 21 70.0

Medie inferiori 9 30.0 3 10.0

Medie superiori 5 16.7 6 20.0

Universita 4 13.3 0 0.0
Occupazione

Occupato 2 6.9 0 0.0

Pensionato 23 79.3 27 90.0

Invalido 4 13.8 1 3.3

Altro 0 0.0 2 6.7
Fumo

Si 3 10.7 1 3.5

Ex 11 39.3 7 24.1

Mai 14 50.0 21 72.4
Alcool

No 10 33.3 11 37.9

Si 20 66.7 18 62.1
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Analisi della residenza: confronto tra Esposti e Mksposti

Le Tabelle 3-7 mostrano, per le diverse classiaingosti, le concentrazioni mediane, minime e
massime (in ppt o ppb, aggiustate per lipidi) n@nNEsposti e negli Esposti; i TEF-OMS; il
rapporto tra le mediane negli Esposti e nei NonoEsgquindi un valore superiore a 1 indica una
concentrazione superiore negli Esposti). Sononaalportati il valorep dei test di Mann-Whitney
(PMW) e t di Student (ptS) su dati log-trasfornar il confronto tra medie (a due code). Un valore
inferiore a 0.05 & generalmente considerato “siedisiente significativo” e indica che la differenza
tra i gruppi € difficilmente attribuibile al caso.

Per guanto riguarda le diossine (Tabella 3), d2llpiu tossiche (TEF=1), la 2,3,7,8-TCDD &
lievemente piu elevata nei Non Esposti, la 1,283PCDD negli Esposti. Non si osservano valori
sistematicamente piu elevati negli Esposti. Pesumescomposto si € osservata una differenza
statisticamente significativa tra Esposti e Nondss$ip

Tabella 3. Livelli mediani (ppt) di diossine (PCDBggli Esposti (E) e nei Non Esposti (NE).

PCDD TEF MedianaN[IrEnin-max] Medianal[zmin-max] RaEF;E(I)Erto pMW ptS

2,3,7,8-Tetra-CDD 1 2.95 [0.70-5.40] 2.75[0.9069.0 0.93 >0.50| >0.50
1,2,3,7,8-Penta-CDD 1 6.15[0.80-11.6Q] 6.60 [016060] 1.07 >0.50, >0.50
1,2,3,4,7,8-Hexa-CDD 0.1 3.00[1.10-8.60] 3.25(0%800] 1.08 >0.50, >0.50
1,2,3,6,7,8-Hexa-CDD 0.1 21.90 [7.20-44.50]  21.180-52.80] 0.98 >0.50 0.12
1,2,3,7,8,9-Hexa-CDD 0.1 3.00 [0.60-8.00] 2.15(016.80] 0.72 0.19 0.26
1,2,3,4,6,7,8-Hepta-CDD 0.01 24.85[9.30-52.40] 4877.40-56.80] 0.90 0.15 0.13
OCDD 0.0001 | 229.50[53.30-729] 221.50[92.80-436] .970 >0.50| =>0.50

pMW: valore p (test di Mann-Whitney); ptS: valordtest t di Student su dati log-trasformati).

Per i furani (Tabella 4), quattro composti, cheludono quello con TEF piu elevato (2,3,4,7,8-
Penta-CDF, TEF=0.5), sono risultati leggermentegbavati (dal 5% al 33%) negli Esposti, ma le
differenze sono lontane dalla significativita sttitia, con I'eccezione di un furano elevato del 33%
negli Esposti con p=0.07 al test di Mann-Whitney.
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Tabella 4. Livelli (ppt) di furani (PCDF) negli Esgti (E) e nei Non Esposti (NE).

PCDF TEF MedianaN[IrEnin-max] Medianal[zmin-max] R?EF;EICI)—Z”O pPMW pts

2,3,7,8-Tetra-CDF 0.1 0.90 [0.20-3.20] 0.90 [0.4p2 1.00 >0.50| >0.50
1,2,3,7,8-Penta-CDF 0.05 0.75[0.10-2.60 0.65(220] 0.87 >0.50, >0.5(
2,3,4,7,8-Penta-CDF 0.5 17.50 [7.80-38.6] 21.08(0%56.10] 1.20 >0.21 >0.5(¢
1,2,3,4,7,8-Hexa-CDF 0.1 4.75[0.10-10.9Q] 5.35(118.90] 1.13 0.35 0.31
1,2,3,6,7,8-Hexa-CDF 0.1 5.65 [2.10-12.10Q] 5.99(0221.10] 1.05 >0.50 0.39
1,2,3,7,8,9-Hexa-CDF 0.1 0.60 [0.10-1.90] 0.80(82130] 1.33 0.07 0.26
2,3,4,6,7,8-Hexa-CDF 0.1 1.35[0.30-2.70] 1.15003630] 0.85 >0.50, >0.5(
1,2,3,4,6,7,8-Hepta-CDF 0.01 4.65 [0.50-22.6(] 3(860-10.10] 0.82 0.45 0.40
1,2,3,4,7,8,9-Hepta-CDF 0.01 0.75[0.30-1.70] (Q@B0-1.40] 0.80 0.40 0.50
OCDF 0.0001 NR NR - - -

pMW: valore p (test di Mann-Whitney); ptS: valorétest t di Student su dati log-trasformati); NRargortato.

Per i PCB coplanari (Tabella 5), il composto conFTiBaggiore € leggermente piu basso negli
Esposti; altri due sono piu elevati negli Espast, in modo statisticamente non significativo.

Tabella 5. Livelli (ppt) di PCB non orto-sostituiticoplanari (cPCB) negli Esposti (E) e nei Non
Esposti (NE).

cPCB TEF MedianaN[IrEnin-max] Medianal[zmin-max] RaEp/ﬁloErtO pMW ptS

3,3,4,4-TCB (77) 0.0001| 25.70[13.90-73.70] 28[26.40-74.00] 1.12 0.15 0.32
3,4,4'5-TCB (81) 0.0001 4.50 [1.60-18.80 3.95881-:16.20] 0.88 >0.50 >0.5(
3,3,4,4',5-PeCB (126) 0.1 88.30 [21.60-485.0] &p[36.30-380.0] 0.97 >0.50 >0.50
3,3,4,4',5,5-HxCB (169) 0.01 82.85 [49.10-161.0]89.30 [39.20-192.0] 1.08 0.39 0.34

pMW: valore p (test di Mann-Whitney); ptS: valordtest t di Student su dati log-trasformati).
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Per gli altri PCB (Tabella 6), si osserva una terzaéea valori di rapporti tra mediane superiori a 1
per la maggioranza dei composti. In un solo casoB@E)1) questa differenza si avvicina alla
significativita statistica.

Tabella 6. Livelli (ppb) di PCB (mPCB e altri PCBggli Espostl (E) e nei Non Esposti (NE).

mPCB e altri PCB TEF Med|anaN[ﬁ1|n max] | Mediana [m|n max] R?EF;&CI)E”O PMW ptS
PCB18 - NR NR - - -
PCB28 - 4.50 [1.50-18.20] 3.10[1.10-17.20Q] 0.69 330.] 0.39
PCB44 - 0.60 [0.30-1.60] 0.70 [0.40-1.50] 1.17 0.22 0.28
PCB49 - 0.40 [0.20-1.00] 0.45 [0.30-0.90] 1.13 0.36 0.32
PCB52 - 1.00 [0.50-2.70] 1.05 [0.50-2.30] 1.0§ ¥0.5 >0.50
PCB66 - 2.40 [0.90-9.90] 2.20[0.70-15.80 0.92 560, >0.50
PCB74 - 16.70 [6.60-61.70] 20.50 [8.90-60.00] 1.23 0.29 0.29
PCB87 - 1.10 [0.60-2.00] 1.10 [0.40-4.40] 1.0Q ¥0.6 >0.50
PCB99 - 13.25 [4.80-40.30 15.70 [7.30-37.80] 1.18 0.14 0.09
PCB101 - 1.55 [0.60-4.50] 1.85 [0.40-7.10] 1.19 5.0 0.09
2,3,3",4,4'PeCB (mPCB 105) 0.0001| 4.80[2.40-20.90] 5.40 [2.70-17.40Q 1.13 .580| >0.50
PCB110 - 1.30 [0.50-4.00] 1.25[0.30-5.20] 0.94 00.4 0.39
2,3',4,4' 5PeCB (mPCB 118) 0.0001| 31.05[10.90-111.2] 29.75[17.50-10014] 60.9| >0.50 | >0.50
PCB128 - 0.35 [0.00-1.30] 0.50 [0.00-1.90] 1.43 120/ >0.50
PCB146 - 12.75 [4.80-27.30] 16.70 [5.50-43.00] 1.31 0.31 0.25
PCB149 - 0.90 [0.50-2.50] 1.00 [0.30-3.90] 1.11 560, >0.50
PCB151 - 0.60 [0.20-2.40] 0.60 [0.00-2.10] 1.00 9.2 0.19
PCB153 - 145.20 [68.00-278.51L78.90 [77.00-406. 1.23 0.34 0.31
PCB138-158 - 87.45[28.10-200.9] 110.35[42.80-2Fp. 1.26 0.15 0.13
2,3,3",4,4' 5HxCB (mPCB 156) | 0.0005| 19.65[10.30-33.90] 20.60 [9.20-53.40] 1.05 0.36 0.28
2,3,3",4,4' 5" HxCB (mPCB 157) | 0.0005 4.25[2.10-7.70] 4.70[1.90-11.30 1.11 20.3 0.30
2,3,4,4'5,5'"HxCB (mPCB 167) |0.00001 6.70 [1.90-15.60] 6.95 [3.00-17.40] 1.04 0.41 0.3
PCB170 - 50.60 [28.30-97.70] 55.80 [24.80-133|6] 101. 0.38 0.34
PCB172 - 6.00 [2.80-11.10] 6.90 [3.00-17.50Q] 1.1% .380| 0.28
PCB177 - 9.65 [2.60-28.70] 12.55 [3.90-40.30] 1.30 0.25 0.22
PCB178 - 7.85 [3.40-12.80] 8.15 [3.50-20.30Q] 1.04 0.59 | >0.50
PCB180 - 145.40 [83.60-308.158.15 [65.20-397.6] 1.09 >0.50| >0.50
PCB183 - 10.15[3.90-25.00 13.50 [5.60-28.80] 1.33 0.24 0.19
PCB187 - 30.40[9.80-56.70] 35.65[12.70-90.10] 71.1) >0.50| 0.44
2,3,3,4,4',5,5'HpCB (mPCB 189) 0.0001 2.15[0.70-5.00] 2.35[0.50-6.00] 1.09 >0.50-0.50
PCB194 - 26.75[12.40-83.30] 27.25[10.30-57.60] 021. | >0.50| =>0.50
PCB195 - 4.65 [2.70-8.20] 5.90 [2.40-11.50Q] 127 150.| 0.15
PCB196-203 - 20.95[10.70-47.60] 21.10[6.30-52.80] 1.01 >0.50| >0.50
PCB199 - 20.85 [9.40-64.50] 20.80 [7.70-60.60] 1.00 >0.50 | >0.50
PCB206 - 5.45 [2.80-10.80] 5.65 [2.60-12.40Q] 1.04 .500| >0.50

pMW: valore p (test di Mann-Whitney); ptS: valordtest t di Student su dati log-trasformati); NRangortato.
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Il Graficol illustra i rapporti, riportati numeriogente nelle tabelle, tra mediane negli Esposti e
quelle nei Non Esposti per tutti i composti analizz Si conferma l'impressione di una
distribuzione sostanzialmente simile tra Espo#iioe Esposti per quanto riguarda PCDD e PCDF,
e la tendenza per gli Esposti ad avere livelli sigpeper la maggioranza dei PCB; I'entita di tale
incremento € modesta e non influisce significatigata sulle misure di tossicita totali.

Grafico 1: Profilo di esposizione: rapporto tra mediane di ogni sostanza
(Esposti/Non Esposti)
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Considerando le diverse classi di sostanze (TalBedlaGrafico 2), si notano elevazioni del 19% e
3% di TEQ-PCDF e TEQ-cPCB. La TEQ totale é risalikvata del 14%. In nessun caso, tuttavia,
la differenza é risultata statisticamente signtfiGa Sempre gli Esposti hanno mostrato una
marginale elevazione dei PCB totali (esclusi i eogki); anche in questo caso (e contrariamente a

guanto suggerito dal grafico), la differenza élteéda assai lontana dalla significativita stattic
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Tabella 7. Livelli mediani di TEQ per classe di quusti (ppt), TEQ totale (ppt) e PCB totali (ppb)

negli Esposti (E) e nei Non Esposti (NE).

NE

E

Rapporto

Mediana [min-max] | Mediana [min-max] E/NE PMW | ptS

TEQ (PCDD) (ppt) 11.73[2.57-20.29]]  11.63[2.768%. | 099 | >0.50] >0.5(
TEQ (PCDF) (ppt) 9.99 [4.40-22.12] 11.91[1.49-33.8| 1.19 | 0.17 | 0.43
TEQ (cPCB) (ppt) 9.69 [2.77-49.60] 9.97[4.26-39.92] 1.03 | >0.50| >0.50
TEQ (mPCB) (ppt) 16.89[8.16-31.02]]  16.94[7.9662). | 1.00 | 0.49| 0.36
TEQ Totale (PCCD + PCDF + cPCB 46 53151 04-117.01]  52.85 [21.88-150.11] 1.14 | 0.48 | >0.50
+ mPCB) (ppt)

PCB Totali (esclusi cPCB) (ppb) 759.55 [356.5-19]12824.80 [353.1-1822.2] 1.09 | >0.50| 0.39

pMW: valore p (test di Mann-Whitney); ptS: valordtest t di Student su dati log-trasformati).

Grafico 2. Distribuzioni (kernel density) delle \&classi di sostanze tra Esposti e Non Esposti.

TEQ (PCDD) (ppt)

0 10 20 30 40
X

Non Esposti

Esposti ‘

TEQ (cPCB) (ppt)

Ml
1
N

\
F
3 "

[ B e s e e
0 1020304050
X

Non Esposti

Esposti ‘

TEQ Totale (PCCD+PCDF+cPCB+mPCB) (ppt) |

4
4\
o

\

B\

[ e
0 50 100 150
X

Non Esposti

Esposti

TEQ (PCDF) (ppt)

0 10 20 30 40

X

Non Esposti

Esposti ‘

TEQ (mPCB) (ppt)

10 20 30 40
X

Non Esposti

Esposti ‘

PCB Totali (esclusi cPCB) (ppb)

-

IR

1
[/

e

0 1000 2000

X

Non Esposti

Esposti

Dipartimento di Medicina del Lavoro — “Clinica dedvoro Luigi Devoto”
Universita degli Studi e Fondazione IRCCS Ospelfggiore Policlinico, Mangiagalli e Regina Elenailavio



Analisi delle esposizioni professionali.

In base alle informazioni raccolte con I'intervissmno stati considerati professionalmente esposti
soggetti che hanno dichiarato di aver lavorato mdocontinuativo in almeno uno dei seguenti
settori: conceria, chimica (inceneritori), agrico#-allevamento, nei quali in via ipotetica € stata
possibile 'esposizione a sostanze contaminateatside.

Tra i Non Esposti, hanno riportato una delle oceipa descritte 6 persone (20.0%): 1 nel settore
chimico e 5 nell'agricolo; tra gli Esposti 8 (26.Y%anno riportato di aver lavorato nei settori
considerati: 3 in chimica e 6 in agricoltura (unentrambe).

Tabella 8. Livelli mediani di 2,3,7,8-TCDD e detleverse classi di composti in
base alla residenza (Esposti e Non Esposti) egflasizione professionale.

Esposizione professionale
No Si pMW ptS

N. soggetti

Non Esposti 24 6

Esposti 22 8

Totali 46 14
2,3,7,8 TCDD

Non Esposti 2.8 3.5 0.16 0.16

Esposti 2.6 3.3 0.36 0.56

Totale 2.8 3.3 0.12 0.16
TEQ (PCDD)

Non Esposti 11.6 17.1 0.11 0.11

Esposti 11.6 12.4 0.96 0.80

Totale 11.6 15.6 0.26 0.47
TEQ (PCDF)

Non Esposti 9.9 13.8 0.36 0.32

Esposti 10.3 15.9 0.21 0.30

Totale 10.1 14.3 0.11 0.13
TEQ (cPCB)

Non Esposti 9.2 27.0 0.04 0.002*

Esposti 10.0 12.0 0.74 0.78*

Totale 9.5 16.9 0.08 0.02*
TEQ (mPCB)

Non Esposti 16.5 17.6 0.64 0.43

Esposti 16.7 18.6 0.37 0.53

Totale 16.7 18.2 0.26 0.28
TEQ totale

Non Esposti 455 77.4 0.10 0.03

Esposti 52.3 58.5 0.45 0.55

Totale 47.7 65.0 0.07 0.06
PCB totali (esclusi cPCB)

Non Esposti 774.2 707.0 0.84 0.80

Esposti 797.2 958.2 0.40 0.52

Totale 775.5 855.5 0.45 0.46

pMW: valore p (test di Mann-Whitney); ptS: valordtpst t di Student su dati log-trasformati):
* p=0.03 al test di interazione tra residenza gabsiione professionale.
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In generale, i soggetti con possibile esposiziaogegsionale mostrano livelli mediani lievemente o
moderatamente piu elevati, ma solo per cPCB e Tdg)et la differenza appare vicina ai limiti
della significativita statistica, con differenzeipnarcate tra i residenti in zona non contaminata;
particolare si segnala un p=0.03 al test di iniereztra residenza ed esposizione professionale per
i cPCB (come al solito dopo trasformazione logaicah

Analisi della dieta.

Con le interviste sono state raccolte informazismia dieta (Tabella 9). Alcune di esse hanno
importanza generale come potenziale fonte di diessndipendentemente dalla residenza, quali la
dieta prevalentemente proteica o lipidica e il cong di molluschi o pesce pescato a Mantova. Non
si osserva una tendenza per i soggetti con questateristiche ad avere livelli piu elevati dei
composti considerati, se si eccettua la somma @& & un moderato ruolo del consumo di pesce
per alcuni composti, peraltro statisticamente rignificativi.

Altre 2 variabili si riferiscono al consumo di ciljanimali, ortaggi) prodotto o raccolto in loco e
quindi teoricamente interesserebbero solo i residérino al petrolchimico (in termini statistici &
quindi probabilmente piu pertinente valutare I'natdone di queste variabili con la residenza). Si
nota a volte una tendenza per i consumatori di alnienortaggi ad avere livelli piu elevati di al@n
classi di sostanze, anche se, contrariamentetaiatprevalentemente tra i Non Esposti.
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Tabella 9. Livelli mediani di 2,3,7,8-TCDD e detleverse classi di composti in base alla residenza
(Esposti e Non Esposti) e alla dieta.

D, proteica D. lipidica Molluschi Pesce MN | Animali MN | Ortaggi MN
No Si No Si No Si No Si No Si No Si
N.
Non Esposti 20 8 25 3 17 13 22 8 26 4 25 4
Esposti 19 8 25 3 22 8 23 7 23 7 14 16
Totali 39 16 50 6 39 21 45 15 49 11 39 20
2,3,7,8-TCDD
Non Esposti 25 3.2 2.8 3.1 2.5 3.0 25 3.5 2.8 3.5 2.8 3.5
Esposti 2.7 2.7 2.7 22 | 2.8* | 1.8 | 2.7 3.4 2.8 2.7 3.1 25
Totale 2.6 3.0 2.8 2.7 2.8 2.9 2.6 3.4 2.8 3.0 2.9 2.7
TEQ(PCDD)
Non Esposti 123 | 10.1 | 112.8| 9.6 | 106 | 12.7 | 11.1 | 154 | 11.2*| 17.4*| 11.0 | 16.0
Esposti 115 | 116 | 115| 54 | 120 | 83 | 118 | 7.0 | 122 | 9.7 | 124 | 11.6
Totale 118 | 101 | 112.7| 95 | 115| 119 | 115 | 128 | 116 | 119 | 11.1 | 12.0
TEQ(PCDF)
Non Esposti 9.9 9.7 | 100 | 94 | 100 | 10.0 | 9.9 | 12.3*| 9.9 | 13.7 | 10.0 | 111
Esposti 12.0 | 11.6 | 12.3*| 9.4* | 120 | 11.2 | 103 | 16.7 | 10.4 | 18.0 | 12.7 | 10.3
Totale 11.7*] 10.0*| 118 | 94 | 109 | 104 | 10.3 | 148 | 10.3 | 146 | 10.9 | 10.3
TEQ (cPCB)
Non Esposti 9.7 | 103 | 9.8 8.3 89 | 102 | 86 | 10.4 | 8.6* | 20.3* | 8.3* | 20.3*
Esposti 128 | 75 | 105| 69 | 121 | 75 83 | 115 | 105 | 94 8.1 | 12.0
Totale 10.7 | 83 | 100| 7.8 | 105 | 94 8.3 | 10.7 | 8.9* | 10.7*| 8.3 | 12.0
TEQ (mPCB)
Non Esposti 16.7 | 143 | 16.7 | 11.7 | 154 | 174 | 158 | 175 | 165 | 176 | 16.7 | 16.2
Esposti 170 | 172 | 170 | 169 | 176 | 165 | 166 | 186 | 16.7 | 170 | 17.3 | 16.9
Totale 170 | 16.2 | 168 | 143 | 169 | 17.0| 16.3 | 17.7 | 16.7 | 17.0 | 16.7 | 16.9
TEQ totale
Non Esposti 465 | 43.6 | 474 | 426 | 44.7 | 48.0 | 45.0 | 55.0 | 45.0* | 69.5* | 44.8 | 62.1
Esposti 55.6 | 50.7 | 53.1 | 36.2 | 55.1 | 46,9 | 53.1 | 51.9 | 52.6 | 54.6 | 51.3 | 54.1
Totale 495 | 465 | 494 | 396 | 519 | 48.0 | 483 | 519 | 483 | 62.1 | 453 | 54.1
PCB totali
Non Esposti | 759.5| 700.3| 769.8| 609.4| 658.1 | 855.2| 703.7| 904.8| 717.3| 802.3| 769.8| 673.0
Esposti 772.4| 917.3| 827.6| 872.0| 839.3| 746.1| 827.6| 797.0| 822.0| 862.8| 733.8| 839.3
Totale 769.8| 809.4| 775.5| 740.7| 772.4| 822.0| 769.8| 855.2| 772.4| 855.2| 752.6| 824.8

*p<0.05 al test di Mann-Whitney oppure t di Studeatdati log-trasformati
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Analisi della distanza dall'inceneritore.

Le residenze dei soggetti al prelievo sono statergierenziate secondo le coordinate Gauss-Boaga
ed é stato quindi possibile calcolare le distamezenetri dall’inceneritore. Anche in questo caso
appare pertinente valutare una interazione traeega e distanza, in quanto ci si potrebbe aspettar
un decremento dei livelli dei composti allaumertatella distanza tra i soli residenti vicino al
petrolchimico e non tra i residenti in zona cenBai Grafici 3-9 si rileva un andamento in qualche
modo in accordo con questa attesa per PCDF, cP@EBre TEQ Totale. In termini quantitativi

tuttavia, i test sulle pendenze della retta digsgione tra gli Esposti e sui termini di interaeidra
residenza e distanza sono sempre risultati mati@io dalla significativita statistica.

Grafico 3. Relazione tra 2,3,7,8-TCDD e distanZ#ideeneritore, separatamente

tra Esposti e Non Esposti.
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Grafico 4. Relazione tra TEQ (PCDD) e distanza'idakneritore, separatamente

tra Esposti e Non Esposti.
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Grafico 5. Relazione tra TEQ (PCDF) e distanzdida#neritore, separatamente

tra Esposti e Non Esposti.
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Grafico 6. Relazione tra TEQ (cPCB) e distanzaida#neritore, separatamente

tra Esposti e Non Esposti.
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Grafico 7. Relazione tra TEQ (mPCB) e distanzaidaéineritore, separatamente

tra Esposti e Non Esposti.
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Grafico 8. Relazione tra TEQ Totale e distanzdida#neritore, separatamente

tra Esposti e Non Esposti.
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Grafico 9. Relazione tra PCB totali e distanza’idakneritore, separatamente

tra Esposti e Non Esposti.
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Analisi del rapporto maschi-femmine e delle madatti

Dato che la diossina pud alterare il rapporto mi@dschmine nella prole, e stata valutata la
proporzione di maschi nei figli dei due gruppi dipgesti e Non Esposti. In entrambi i gruppi la
proporzione di maschi € risultata molto vicinaisiologico 51% (Tabella 10).

Tabella 10. Distribuzione dei figli e delle figli|a Esposti e Non Esposti.

N. % N. % P (chi-
guadro)
Figli 25 52.1 31 51.7 >0.50
Figlie 23 47.9 29 48.3
Totale 48 100.0 60 100.0

Col questionario sono state raccolte informaziamiesiche su alcune malattie. Non si evidenziano
differenze rilevanti e statisticamente robusteasdalla residenza (Tabella 11).

Tabella 11. Distribuzione di alcune malattie trgp&si e Non Esposti.

Non Esposti Esposti
N. % N. % p (chi-quadro)

Malattie Autoimmuni
No 25 83.3 23 76.7 0.52
Si 5 16.7 7 23.3

Sepsi Ripetute
No 30 100.0 29 96.7 0.31
Si 0 0.0 1 3.3

Diabete
No 29 96.7 26 86.7 0.16
Si 1 3.3 4 13.3

Foruncolosi
No 29 96.7 30 100.0 0.31
Si 1 3.3 0 0.0

Cardiopatie
No 26 86.7 23 76.7 0.32
Si 4 13.3 7 23.3

Polmoniti
No 22 73.3 22 73.3 >0.50
Si 8 26.7 8 26.7

Patologie ginecologiche
No 28 93.3 26 86.7 0.39
Si 2 6.7 4 13.3
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Analisi della durata della residenza in zona comafa.

Tramite le informazioni raccolte nel corso delleeiviste e stata ricostruita la storia residenzikgie
soggetti e si € verificato che nessuno dei soggesidenti in zona centro (Non Esposti) ha mai
risieduto in Virgiliana e Frassino. Tra i sogge#sidenti vicino al petrolchimico (Esposti) quasi
tutti sono stati residenti in zona dal 1974 (anhimidio di attivita dell'inceneritore) al 2005; fi@o
eccezione un soggetto residente dal 1975, uno @& & uno fino al 2003. Non e stata quindi
ritenuta necessaria una analisi statistica forrdal&a relazione tra livelli plasmatici di diossiee
durata della residenza.

Analisi di regressione multipla.

Per valutare l'influenza sui livelli (log-trasforitadelle varie classi di composti della residemnza
area inquinata, al netto di alcune covariate depoile interesse, sono state effettuate analisi di
regressione multipla. Si evidenzia, come attesa;hiaro effetto positivo dell’eta (Tabella 12) per
tutte le classi di composti esaminati (TEQ e PGB@isserva anche una relazione negativa con BMI
per TEQ-cPCB e PCB totali, mentre le altre varialibn appaiono svolgere un ruolo
statisticamente rilevante.

Tabella 12. Risultati dell'analisi di regressionaltipla (variabili di effetto log-trasformate).
Pendenze (b) e relativi Errori Standard (ES) peliverse covariate inserite nel modello.

2,3,7,8- TEQ TEQ TEQ TEQ TEQ PCB
TCDD (PCDD) (PCDF) (cPCB) (cPCB) Totale Totali
b b b b b b b
(ES) (ES) (ES) (ES) (ES) (ES) (ES)
Eta 0.003 0.022* 0.024** 0.038** 0.028** 0.028** 22.0**
(anni) (0.009) (0.009) (0.007) (0.008) (0.005) (0.005) 4.2)
Sesso 0.15 0.30 0.03 0.12 -0.09 0.04 -56.6
(F) (0.17) (0.17) (0.14) (0.16) (0.10) (0.10) (80.5)
BMI 0.017 0.014 0.006 0.018 -0.016* 0.001 -18.9**
(Kg/m?) (0.014) (0.013) (0.011) (0.013) (0.008) (0.08) (6.5)
Esposizione 0.20 0.07 0.13 0.28 0.06 0.14 5.3
Professionale (0.17) (0.16) (0.14) (0.15) (0.09) (0.10) (78.2)
Residenza in -0.01 -0.04 0.08 0.01 0.08 0.04 78.7
area inquinata (0.14) (0.13) (0.11) (0.13) (0.08) (0.08) (64.1)

*p<0.05; *p<0.01

Dipartimento di Medicina del Lavoro — “Clinica dedvoro Luigi Devoto” 18
Universita degli Studi e Fondazione IRCCS Ospelfggiore Policlinico, Mangiagalli e Regina Elenailavio



Conclusioni

Sia le analisi grezze sia quelle corrette per atat@ hanno evidenziato concentrazioni di singoli
composti e di classi di composti (diossine, furami PCB) non sistematicamente né
significativamente diverse tra Esposti e Non Espastuni singoli composti hanno mostrato
occasionalmente differenze prossime alla signifidat statistica, da considerare tuttavia con
cautela, visto I'alto numero di confronti statisedfettuati.

Per quanto riguarda il profilo di esposizione coesplvo, si € notata una tendenza per gli Esposti ad
avere livelli lievemente superiori di TEQ-PCDF, T#QCB, TEQ totale, PCB totali. Tali
differenze sono tuttavia risultate lontane dallgn#icativita statistica. Questo potrebbe anche
dipendere dalla bassa numerosita del campionedlpgenza dello studio). Va anche considerato
che I'inceneritore del petrolchimico ha di moltdatto la sua attivita dopo il 1991; quindi i liviell
plasmatici rifletterebbero il pregresso inquinanoepéer via aerea solo in modo parziale. D’altro
canto, e noto che la principale via di contaminagidegli esseri viventi € quella alimentare; per la
cui valutazione ben si prestano i composti esamioatatterizzati da tempi di persistenza
nell'ambiente e negli organismi viventi dell’ordideanni o decenni (Ogura, 2004).

A questo proposito, va infine sottolineato che pea completa valutazione dei presenti risultati
occorre fare riferimento anche ai risultati deligedse analisi condotte in precedenza su matrici
ambientali.

Dall’esame dei dati del questionario non sono eenglsvanti differenze tra soggetti con potenziali
esposizioni professionali; le occasionali differerasservate tra i consumatori di alcuni alimenti
non indicavano un ruolo della residenza in zonaimata.

Non e stata rilevata una relazione dei livelli demposti con la distanza tra residenza attuale e
inceneritore. La durata di residenza in zona ingi@mon variava tra i soggetti allo studio in modo
sufficiente da consentire un’analisi.

Non sono state rilevate differenze nel rapportoaniafemmine nella prole né importanti differenze
nella prevalenza di alcune malattie, cosi comealtedramite intervista, tra i residenti vicini e
lontani dal petrolchimico.

Complessivamente, i risultati di questa indagine hanno messo in luce differenze di rilievo nei
livelli plasmatici di diossine, furani e PCB trasi@enti vicino al petrolchimico e residenti nella
zona centrale della citta di Mantova.
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