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Valutazione dell’esposizione umana    RAoC capitolo 5

Scenari di esposizione

Esposizione 

• attraverso l’ambiente

• attraverso prodotti di consumo

• occupazionale
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•Valutare le concentrazioni nei comparti da cui avviene l’assunzione 

(aria, suolo, cibo, acqua potabile)

•Valutare l’ assunzione totale giornaliera da questi comparti

•Combinare le concentrazioni nei comparti con l’assunzione giornaliera 

(usando eventualmente un fattore per la biodisponibilità attraverso 

la via di esposizione)

Esposizone umana attraverso l’ambiente
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*

Es. per inalazione di aria contaminata si impiega un fattore di biodisponibilità 

per l’inalazione (tipicamente 0,75)

Per calcolare il Daily Intake complessivo si sommano le quantità assunte 

attraverso diverse vie/routes.

Per ciascun comparto (mezzo d’esposizione – medium)
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Tox.Chem.Biochem. (Manahan) http://pubs.acs.org/doi/pdf/10.1021/es00168a005

- http://pubs.acs.org/doi/pdf/10.1021/es950398c
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Un parametro per stimare il trasferimento da comparti ambientali alla catena 

trofica

http://pubs.acs.org/doi/pdf/10.1021/es00168a005
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Esempi di esposizione attraverso l’ambiente

Calcoli con EUSES con equazioni del TGD: es. ambo  per conc aria 

10mg/m3 / acque superficiali conc disciolta 0,5 mg/L / suoli 1, 0 mg/kgwwt
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used in the electronics 

industry for the cleaning 

of semiconductors



Esposizione dei consumatori 

Esposizione occupazionale
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Valutazione della tossicità per la 

valutazione del rischio per la salute umana (RAoC cap.6) 
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S. Manahan“Toxicological Chemistry and Biochemistry”

CRC press (2003)

Capitoli 6-7 per generalità 

+ c. 10-19 per chimica tossicologica di specifiche sostanze 

chimiche
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Tossicità è la capacità di una specie chimica di provocare danno ad un 

organismo

In teoria, piccole dosi possono esser tollerate in considerazione della 

presenza di sistemi fisiologici di omeostasi (la capacità di mantenere stabilità 

fisiologica e psicologica) e compensazione (l’adattamento fisiologico e 

psicologico): detossificazione metabolica, adattamento e riparazione 

cellulare.

Al di sopra di soglie di concentrazione/dose per ciascuna specie chimica la 

capacità dell’organismo di compensare a stress tossici viene saturata, 

deviando dall’omeostasi e portando ad effetti avversi, reversibili o 

irreversibili, fino ad esiti letali.

La via (route), la durata e la frequenza dell’esposizione umana ad una 

sostanza dovrebbero esser un fattore principale nella valutazione dei pericoli; 

pericoli che non si manifestano per un modo d’esposizione possono diventare 

evidenti per un altro.

Nella valutazione degli effetti, è necessario distinguere tra effetti avversi e 

non ed associare l’entità dei danni all’esposizione; es dosi ripetute, studi 

caso-controllo ; cambiamenti statisticamente significativi o “serio danno alla 

salute”? 12
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LE ROTTURE DEL 

FILAMENTO DEL 

DNA SI POSSONO 

EVIDENZIARE 

TRAMITE 

L’ELETTROFORESI

OSSERVAZIONE AL 

MICROSCOPIO A 

FLUORESCENZA

PRINCIPIO

Test della Cometa (SCGE)
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Serve valutazione di 

fisiologo o 

tossicologo esperto 

per stabilire se c’è 

“serio danno alla 

salute”?
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valutazione di 

fisiologo o 

tossicologo esperto 

per stabilire se c’è 

“serio danno alla 

salute”
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(Ana)plasia - indifferenziazione

(Iper)plasia - proliferazione con 

corredo genetico fisiologico

(Neo)plasia - proliferazione con 

corredo genetico patologico

(Dis)plasia - anormale 

maturazione

(Meta)plasia - conversione di 

tipo cellulare

ipertrofia - aumento del volume 

delle cellule che compongono 

un tessuto o un organo.

atrofia - riduzione della massa 

dei tessuti ed organi causata 

dalla diminuzione del numero di 

cellule o delle loro dimensioni



TOSSICOLOGIA – INTRODUZIONE

Veleno o tossico: sostanza che è dannosa a organismi viventi a 

causa di effetti su tessuti, organi o processi biologici.

La Tossicologia è la scienza di agenti tossici/veleni.

Tipo di organismo/quantità di sostanza/ via di esposizione

Tossicologia Moderna M.J.B. Orfila (Minorca 1787-1853) 

T. Umana

LD50 Mortalità / Morbilità / dose minima / latenza /

t. acuta / t. cronica

t. genetica (es. nitriti e NADH-metemoglobin-riduttasi)

T. Clinica /  T. forense / T. ambientale 

(ecotossicologia se studio sorgenti-trasporto-dinamiche di 

popolazioni)
17
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Chimica Tossicologica

Connette la Chimica alla Tossicologia: tratta 

•la natura chimica delle sostanze tossiche

•le loro trasformazioni biochimiche

•come le sostanze xenobiotiche e i loro metaboliti reagiscon 

biochimicamente in un’organismo per esercitare l’effetto 

tossico
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Tossicologia – tipi di sostanze tossiche

s.t. in molte forme e da molte fonti

Fonti naturali -> tossine (toxins)

Fonti antropiche -> tossici (toxicants)

Criteri di classificazione:

•Chimici (es. metalli pesanti, IPA, alcuni di essi cancerogeni)

•Forma fisica (es. polveri, vapori, liquidi idrofobi)

•Sorgenti (es. tossine vegetali, sottoprodotti da combustione, 
rifiuti petrolchimici pericolosi)

•Uso (es. pesticidi, prodotti farmaceutici, solventi)

•Organo o tessuto bersaglio (es. neurotossine o endocrine 
disruptors)

•Effetti biochimici (es. legame ed inibizione a enzimi, conversione 
di emoglobina in metemoglobina)

•Effetti sugli organismi (es. cancerogenesi o inibizione del 
sis.immunitario)20



Es. di criteri multipli di classificazione

Il parathion 

O,O-dietil-O-p-nitrofenilfosforotionato (bandito negli  USA 

nel 1991 per la tossicità  acuta per gli esseri umani).

è un insetticida 

prodotto industrialmente, 

l'esposizione può manifestarsi come una nebbia da spray 

lega all'enzima acetilcolinesterasi, 

ha effetto sulla funzione del sistema nervoso
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Tossicologia – fattori che influenzano la tossicità

•La sostanza tossica e la sua matrice

•Circostanze di esposizione

•Il soggetto ed il suo ambiente 22



Forme della sostanza tossica e la sua matrice

Esposizione ambientale ed occupazionale: 

tossici in forme diverse

Gas (CO)

Vapori (benzene e naftalene)

Polveri (dusts solidi respirabili da macinazione di solidi)

Fumi (da condensazione di vapori)

Nebbie (goccioline di liquido)

Tossico è in genere in soluzione o miscelato: le sostanze con 

cui è associato costituiscono la matrice, che può avere un 

forte effetto sulla tossicità 
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Formulato

Veicolo (soluzione salina, oli vegetali, DMSO, gomme naturali e 

metil-cellulosa colloidale)

Eccipiente (consistenza e forma)

coadiuvante (potenzia effetti-es. funghicidi ditiocarbammici 

potenziati da mercaptotiazoli)

Diluenti 

Conservanti (es. antiossidanti)

Lubrificanti

Agenti di rivestimento

Stabilità e caratteristiche di conservazione / decomposizione
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Circostanze di esposizione

Modi in cui gli organismi sono esposti dipendono da:

•Dose

Concentrazione del tossico

•Durata e frequenza dell’esposizione

Tasso (rate)

•Sito e via (route) di esposizione

Esposizione 

Acuta 

locale

Acuta 

sistemica

Cronica 

locale

Cronica 

sistemica
e. sistemica colpisce organi lontani 

dal sito di contatto nell’organismo
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Il soggetto ed il suo ambiente

Fattori inerenti al soggetto che influenzano risposte a 

tossici

•Classificazione tassonomica (specie e varietà)

•Caratteristiche genetiche (intraspecifiche)

•Massa corporea, età, sesso, grado di maturità

•Stato immunologico

•Benessere (dieta, idratazione, malattie e ferite, stato 
psicologico, affollamento o deprivazione, riposo, stress)

Fattori ambientali

•T, P, umidità, composizione dell’atmosfera

•Luce e rumore

•Condizioni sociali e di alloggiamento 26



Tossicologia – esposizione alle sostanze tossiche

e. percutanea

polmonare

tratto gastrointestinale

bocca / esofago / stomaco

intestini

tratto intestinale e fegato
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