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INTRODUZIONE

Luciana Gramiccioni
Dipartimento di Ambiente e Connessa Prevenzione Primaria, Istituto Superiore di Sanita, Roma

Nel 2005, il Dipartimento di Ambiente ¢ Connessa Prevenzione Primaria dell’Istituto
Superiore di Sanita (ISS), in collaborazione con il Ministero della Salute e dell’Ambiente,
presentava il Rapporto ISTISAN 05/01: “Indagini epidemiologiche nei siti di interesse
nazionale per le bonifiche delle regioni italiane previste dai Fondi strutturali dell’Unione
Europea”. Veniva cosi trattato per la prima volta in maniera sistematica in Italia il problema
della valutazione dello stato di salute delle popolazioni che risiedono nei siti inquinati.

Tre principali motivazioni soggiacevano all’avvio di questo specifico filone di attivita. In
primo luogo, la necessita di riprendere, a livello nazionale, una tematica fortemente radicata
nella comunita scientifica internazionale e nelle sedi istituzionali europee. In secondo luogo la
nozione che diversi siti di interesse nazionale per le bonifiche erano stati individuati proprio a
seguito di ricerche epidemiologiche, in alcuni casi svolte dall’ISS (Biancavilla: vedi Comba et
al. Arch Environ Health 2003;58:229-32; Broni: vedi Amendola et al. Epidemiol Prev
2002;27:86-90). Infine la consapevolezza che non ¢ sufficiente raccomandare 1’effettuazione di
indagini sullo stato di salute di popolazioni spesso esposte a complesse miscele di agenti
inquinanti, se non si rendono contestualmente disponibili gli strumenti per 1’effettuazione degli
studi stessi: conoscenze scientifiche, metodologie accreditate, formazione, risorse.

In questo quadro, il Rapporto ISTISAN 05/01 ha sicuramente contribuito a creare un
linguaggio comune fra quanti si occupano di ambiente e salute, chiarendo in particolare il
razionale, gli obiettivi e le procedure da impiegare negli studi epidemiologici relativi ai siti
inquinati.

Il nuovo Rapporto che oggi presentiamo, redatto sostanzialmente dallo stesso gruppo di
lavoro responsabile del precedente testo, integrato da alcuni nuovi, graditi, coautori, si propone
di proseguire sul cammino gia intrapreso approfondendo un serie di temi e presentando diversi
case-studies di estremo interesse.

I principali elementi di novita presenti nel Rapportosono cosi sintetizzabili:

— importanti indagini sono state svolte dalle strutture tecnico-scientifiche delle Regioni
Sicilia, Campania, Lazio, Piemonte e Liguria che, operando con metodologie innovative,
hanno dimostrato il valore della ricerca sanitaria applicata ai problemi ambientali;

— documenti di indirizzo su temi fondanti come la valutazione d’impatto sanitario, la
comunicazione, la partecipazione della popolazione e 1’equita sono stati prodotti dal
Centro Europeo Ambiente ¢ Salute dell’OMS, dai Ministeri della Salute e dell’ Ambiente,
e da ricercatori delle Universita di Siena e Venezia;

— una articolata messa a punto del ruolo del biomonitoraggio nelle indagini di
epidemiologia ambientale ¢ stata curata da Fabrizio Bianchi dell’Istituto di Fisiologia
Clinica del CNR, co-editor del Rapporto;

— 1 ricercatori di questo Dipartimento hanno fornito contributi metodologici sul disegno
dello studio epidemiologico nei siti inquinati, la stima dell’esposizione e la valutazione
del ruolo eziologico dell’ambiente generale, ¢ dell’ambiente di lavoro, ed hanno prodotto
il primo studio organico sul sito di interesse nazionale di Guglionesi e I’adiacente polo
industriale di Termoli, nel Molise.
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La pubblicazione e diffusione di questo nuovo Rapporto contribuiranno certamente
all’armonizzazione del lavoro di quanti operano sui temi in esame nelle strutture centrali,
regionali e periferiche, innanzitutto rinforzando ’istanza dell’unitarieta della materia trattata e
della necessita di integrare le competenze ambientali a quelle sanitarie. La consapevolezza della
centralita di questa istanza ¢ alla base dell’attivita svolta dal nostro Dipartimento in tante sedi, in
particolare, per quanto riguarda il tema specifico dell’epidemiologia ambientale, ha motivato la
nostra collaborazione alle iniziative avviate dal Gruppo di Epidemiologia Ambientale del
Sistema agenziale ARPA-APAT (Agenzia Regionale per la Protezione dell’Ambiente-Agenzia
per la Protezione dell’ Ambiente e per i servizi Tecnici).

Nei prossimi anni, I’insieme delle attivita relative alle tematiche salute e ambiente, compresa
la misura dello stato di salute delle popolazioni residenti nei siti inquinati, verranno svolte
nell’ambito del nuovo ciclo di programmazione dei Fondi Strutturali 2007-2013, e per quanti
hanno responsabilita in questa importante partita, il presente Rapporto si propone di essere
strumento di studio, approfondimento, riflessione.
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INCIDENZA DEI TUMORI MALIGNI IN UN QUARTIERE
DI GENOVA SEDE DI UN IMPIANTO SIDERURGICO
(1986-1998)

Valerio Gennaro (a), Claudia Casella (a), Elsa Garrone (a) e Maria Antonietta Orengo (a),
Antonella Puppo (a), Emanuele Stagnaro (b), Paolo Viarengo (a), Marina Vercelli (a, c)

(a) Epidemiologia Descrittiva, Istituto Nazionale Ricerca sul Cancro, Genova

(b) Epidemiologia Ambientale e Biostatistica, Istituto Nazionale Ricerca sul Cancro, Genova
(c) Dipartimento di Scienze della Salute, Universita degli Studi, Genova

Introduzione

Gia nel 1989 gli studi di Pope (1-4) avevano evidenziato una forte e positiva relazione tra
polveri respirabili (diametro inferiore od uguale a 10 micron o PM1o) emesse dagli impianti
siderurgici ed effetti sulla salute misurati in termini di giornate di assenza da scuola e dal lavoro,
ricoveri ospedalieri per patologie respiratorie, cardiovascolari e mortalitd complessiva.

In letteratura scientifica i piu noti inquinanti atmosferici (quali NOx, CO e PM10) sono stati
correlati con mortalita e morbosita per numerose patologie (5-9), con i ricoveri ospedalieri (10-
16) e con I’incidenza dei tumori maligni nella popolazione generale (17-21).

Anche 1 nostri recenti studi sulla popolazione di Cornigliano (22) hanno rilevato gravi
problemi sanitari come ’aumento della mortalita per tutte le cause, per tutti i tumori e per i
ricoveri dovuti a malattie respiratorie (oltre ad un aumento dell’incidenza dei tumori, il cui
approfondimento ¢ obiettivo di questo articolo).

A Cornigliano (Genova) ¢ attivo fin dal 1954 un impianto siderurgico a ciclo integrale con
annessa cokeria. Il quartiere ¢ attraversato da una strada ad elevato traffico veicolare. L’alta
densita abitativa, 1’elevato grado di immigrazione (23) (Tabella 1) e la presenza della zona
industriale, hanno contribuito a classificarlo come zona ad elevato grado di deprivazione (24,
25).

Gia da molti anni la popolazione del quartiere si rivolgeva alle Autorita e alla Magistratura
auspicando la fine della persistente fonte industriale di inquinamento atmosferico (Figura 1); ma
solo dal febbraio 2002 la cokeria ¢ stata definitivamente spenta anche sulla base di evidenze di
chimica ed epidemiologia ambientale.

Scopo della nostra indagine epidemiologica ¢ studiare ’incidenza delle neoplasie in questa
popolazione.

Soggetti, materiali e metodi

Nel periodo 1986-2000 i residenti nel quartiere di Cornigliano sono scesi da 18.058 a 15.431,
ma costituiscono sempre il 2,5% circa dell’intera popolazione della citta (Tabella 1) per effetto
della analoga riduzione (intorno al 13%) osservata nell’intero Comune di Genova. Il quartiere ¢
caratterizzato da una maggiore presenza di soggetti proveniente dal sud Italia rispetto al resto
della citta (26% vs 15%) e la quota di residenti immigrati dall’estero ¢ cresciuta piu che nel
resto del Comune (108% vs 37%) (24, 25).
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Tabella 1. Distribuzione complessiva e per area di nascita della popolazione a Cornigliano

e nel resto della citta di Genova (1986 e 2000)

Anno Area Nati per area di nascita (%)
di residenza Genova Nord + centro Sud + isole Estero Totale
n. % n. % n. % n. % n. %
1986 Cornigliano 9.253 51,2 3.411 18,9 4967 27,5 427 2,4 18.058 100
(2,5%)
resto di 418.871 59,0 159.033 224 111.617 15,7 19.848 2,8 709.369 100
Genova (97,5)
2000 Cornigliano 8.328 54,0 2.082 13,5 4132 26,7 889 5,8 15.431 100
(2,4)
resto di 387.578 62,8 110.997 18,0 91.194 14,7 27166 4,4 616.935 100
Genova (97,6)

cokeria

@ Coneemrazions Blad >2ngmd

0 Concentracions Dlail <2ngimd

Figura 1. Circoscrizione di Cornigliano divisa nelle sue 63 unita di censimento, collocazione della
cokeria e individuazione delle aree a maggior (= 2 ng/m®) e minor inquinamento (< 2 ng/m°)
in base alla concentrazione di B(a)P

Si fornisce I’elenco provvisorio (in ordine alfabetico) delle sostanze chimiche emesse in
atmosfera da una acciaieria (aggiornamento 2001) come illustrato nella relazione di Valerio
Gennaro CTU per la Procura di Genova. In evidenza le sostanze cancerogene certe e probabili

secondo IARC 2004:
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Acidi carbossilici Mercaptani
Acido cianidrico Mercurio
Acido solforico Metano
Aldeidi alifatiche e aromatiche Nebbie oleose
Ammine alifatiche e aromatiche Nichel
Ammoniaca Ossidi di azoto
Antimonio Ossidi di zolfo
Anidride carbonica Ossido di carbonio
Arsenico Palladio
Benzene Piombo
Cadmio Platino

Composti eterociclici dell’azoto
Composti eterociclici dell’ossigeno
Composti eterociclici dello zolfo

Polveri fini (PM,)
Polveri totali sospese
Rame

Composti organici volatili Rodio
Cromo III Selenio
Cromo VI Silice
Fenoli Solfuro di carbonio
Ferro Stagno
Fluoruri Tallio
Idrocarburi Alifatici Tellurio
Idrocarburi policiclici aromatici Tiocianati
totali Toluene
Idrossido di sodio Vanadio
Manganese Xilene

Il Registro Tumori della Regione Liguria ha fornito per il periodo 1986-1998 i dati di
incidenza dei residenti nel Comune di Genova che sono stati analizzati per sesso, eta, sede di
neoplasia e area di residenza (Cornigliano vs resto di Genova). E stato calcolato il Rapporto
Standardizzato di Incidenza (SIR) e i relativi IC 95% per il totale dei tumori e per le principali
sedi. Per tutti i tumori e per i tumori del sistema emolinfopoietico sono stati calcolati i SIR per
grandi gruppi di eta (0-34, 35-64 e 65 anni ¢ oltre).

Risultati

Nel periodo 1986-1998, nei maschi di Cornigliano (Tabella 2) si € osservato un significativo
incremento del rapporto standardizzato d’incidenza per tutti i tumori (SIR 110), laringe (SIR
149), sistema emolinfopoietico (SIR 137), encefalo e sistema nervoso centrale (SIR 171). Rischi
elevati (ns) sono stati rilevati anche per i tumori del colon-retto (SIR 107), vescica (SIR 109),
leucemie (SIR 150) e linfomi non Hodgkin (LNH) (SIR 136).

Nelle femmine non sono emersi rischi statisticamente significativi.

L’analisi per grandi classi d’eta (Tabella 3) evidenzia rischi significativamente elevati per il
complesso dei tumori tra i maschi con eta inferiore ai 35 anni (SIR 172) e compresa tra i 35 ¢ 64
anni (SIR 112); mentre per i tumori del sistema emolinfopoietico il rischio risulta elevato nei
maschi al di sotto dei 35 anni (SIR 204) e in quelli con piu di 65 (SIR 142).

La Figura 2 mostra i SIR per il totale dei tumori maligni (ICD 140-208) per sesso, anno di
diagnosi (1986-1998) e classi d’eta (0-34; 35-64; 65+). A Cornigliano il rischio maggiore si
evidenzia in entrambi i sessi, ma solo nei giovani (0-34 anni). Nei maschi si osserva un rischio
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aumentato nel periodo 1988-1993, mentre nelle femmine si registra un picco dell’incidenza
nell’anno 1987 con un aumento assai meno evidente nel periodo 1992-1997.

L’analisi per classi quinquennali e decennali d’eta (Tabella 4) evidenzia eccessi
statisticamente significativi nei maschi per tutti i tumori (eta 25-29 e 65-69); encefalo (30-34);
polmone (45-49); laringe (55-59) e colon-retto (60-64). Nelle femmine sono aumentati i tumori
al polmone (eta 40-44); pleura (50-54) e mammella (65-74). In entrambi i sessi i linfomi non
Hodgkin sono aumentati nella classe decennale 65-74.

Tabella 2. Casi osservati (Oss.) e attesi (Att.). Rapporti Standardizzati d’Incidenza (SIR) e Intervalli
di Confidenza al 95% (IC 95%) a Cornigliano vs resto di Genova (1986-1998)

ICD-IX Sede di tumore Maschi Femmine

Oss. Att. SIR IC95% Oss. Att. SIR IC95%

140-208 Tutti i tumori maligni 821 7446 110 103-118 655 644,4 102 94-110
151 Stomaco 33 364 91 62-127 34 280 122 84-170
153-154 Colon, retto, intestino NAS 95 88,5 107 87-131 92 864 106 86-131
155-156 Fegato e colecisti 33 296 111 77-157 24 26,3 91 58-136
157 Pancreas 18 17,2 105 62-165 25 198 126  82-186
161 Laringe 35 234 149 104-208 2 20 99 12-359
162 Polmone 168 148,2 113 97-131 32 323 99 68-140
163 Pleura 11 121 91 45-163 6 34 178 65-387
174 Mammella 169 164,7 103  88-119
185 Prostata 74 77 96 75-120

188, 233.7, Vescica 93 851 109 88-134 23 222 104 66-155
236.7,239.4

191- Encefalo e altri SNC 17 10,0 171  100-274 10 9,8 102 49-188
192,239.6

199 Sede sconosciuta 26 189 138 90-202 23 17,9 129  82-193
200-208 Sistema Emolinfopoietico 71 51,8 137 107-173 50 478 105 78-138
201 Linfomi Hodgkin 5 44 115 37-267 5 35 144  47-335
200,202 Linfomi non Hodgkin 30 22,0 136 92-194 25 216 116  75-171
203 Mielomi 12 94 128 66-223 5 89 56 18-131
204-208 Leucemie 24 16,0 150 96-224 15 13,7 109 61-180

Tabella 3. Tumori maligni e tumori del Sistema Emolinfopoietico: casi osservati (Oss.) e attesi
(Att.), Rapporti Standardizzati Incidenza (SIR) e Intervalli di Confidenza al 95% (IC 95%)
a Cornigliano vs resto di Genova per gruppi di eta (1986-1998)

Cause Classe di eta Maschi Femmine

Oss. ATT. SIR IC95% Oss. ATT. SIR IC95%

Tumori Maligni 0-34 anni 28 16,28 172 113-251 17 15,89 107 62-173
(ICD-IX 140-208) 35-64 anni 286 255,36 112 100-127 217 223,71 97 84111
> 65 anni 507 478,3 106 97-115 421 404,8 104 94-114
Tutte le eta 821 749,94 109,4* 102-117 655 6444 101" 94-110
Tumori Sistema 0-34 anni 12 5,88 204 104-364 6 4,03 149  54-332
Emolinfopoietico 35-64 anni 20 18,87 106 65-165 12 13,79 87  45-153
(ICD-IX 200-208) > 65 anni 39 27,46 142 100-196 32 299 107  73-151
Tutte le eta 71 52,21 136* 108-173 50 47,72 104* 79-138

* |l valore dei SIR differisce lievemente rispetto ai valori in Tabella 3 per il confondimento residuo dovuto alla differente
divisione in gruppi di eta.
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Tabella 4. Rapporto Standardizzato d’Incidenza (SIR), casi osservati e attesi per tumori maligni
diagnosticati nel periodo con aumenti statisticamente significativi (IC 95%) in specifiche
classi d’eta e sesso (1986-1998)

Eta Sede di tumore Osservati Attesi SIR IC 95%
Maschi

<29 Tutti tumori 10 3.64 275 129 - 521
30-34 Encefalo 3 0.35 857 156 - 3117
45-49 Polmone 10 3.98 251 118 - 474
55-59 Laringe 8 3.35 239 101 - 485
60-64 Colon-retto 21 12.65 166 102 - 257
65-69 Tutti tumori 157 126.61 124 105 - 145
Femmine

40-44 Polmone 3 0.413 727 136 - 2513
50-54 Pleura 2 0.188 1063 110 - 5326
65-69 Mammella 30 20.13 149 100 - 215

E stato riscontrato un aumento statisticamente significativo anche per 'aggregazione decennali di eta (65-74)
per i tumori alla mammella e linfomi non Hodgkin (in entrambi i sessi)

Discussione

In letteratura molte patologie neoplastiche e non neoplastiche sono gia associate con gli
inquinanti emessi in atmosfera dagli impianti siderurgici (1-4, 19, 20, 26-28).

Molte sono le sostanze emesse da tale tipo di impianti, incluse le emissioni della cokeria
(benzene, B(a)P e altri composti) (29). Diversi studi correlano I’esposizione al benzene e ai
solventi all’incremento di neoplasie del sistema emolinfopoietico (30-37), soprattutto per le
leucemie mieloidi acute. Le esposizioni prevalentemente professionali sono state associate anche
ad altri tipi di danno, sia tumorale (incremento di tumori cerebrali nei verniciatori) (38), sia non
tumorale (danni organici cerebrali quali demenza e atrofia cerebrale in soggetti professionalmente
esposti e con abituale consumo di alcol) (39). Relativamente al rischio da B(a)P e altri composti
policiclici aromatici, sono citati incrementi di rischio soprattutto per neoplasie polmonari, laringee
e vescicali (40-46).

Tra le sostanze emesse dall’impianto siderurgico di Cornigliano sono riportati composti
metallici (cadmio, vanadio, zinco, cromo...) e non metallici (silicio, magnesio, calcio...). Alcuni
agenti — quali arsenico, cromo, nichel, piombo, vanadio, cadmio — sono considerati mutageni ¢
cancerogeni per ’'uomo dallo IARC (Gruppo 1 e 2) (47). Per quest’ultimo, pero, recentemente ¢
stata messa in discussione 1’associazione con i tumori al polmone e alla prostata (48).

Questo studio sull’incidenza dei tumori evidenzia un maggior rischio per la popolazione
maschile. Tale risultato suggerirebbe un effetto dell’esposizione professionale in molti residenti
nel quartiere di Cornigliano. Tuttavia la maggior incidenza registrata nei maschi giovani (0-34
anni) fa ipotizzare una esposizione ambientale piuttosto che un’esposizione lavorativa (i cui effetti
negativi sono piu visibili tra gli anziani).

Un nostro precedente studio ecologico sulle neoplasie del sistema emolinfopoietico (19)
rilevava un maggior rischio per leucemie e LNH nei maschi del quartiere, ma non evidenziava
significative associazioni con la distanza dalla cokeria.

Un’altra indagine sulla distribuzione spaziale dell’incidenza delle neoplasie polmonari nelle
donne (20) ha evidenziato un aumento di casi nelle vicinanze della cokeria.

In entrambi gli studi (19-20) sono stati osservati rischi piu elevati nell’area est del quartiere,
sede di una grande fonderia (fino al 1987).
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Altri precedenti studi orientati all’analisi della mortalita di Cornigliano nel periodo 1988-2001,
hanno mostrato che la mortalita complessiva nei maschi (SMR 123; N=1684) e nelle femmine
(SMR 148; N=2160) risulta costantemente superiore (Figura 2) al resto di Genova. Un pattern
simile, pur se meno evidente, si riscontra anche nell’andamento complessivo della mortalita per

tumori maligni nei maschi (SMR 117).
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Figura 2. SIR per tumori maligni (ICD 140-208) per sesso, anno di diagnosi (periodo 1986-1998)
e classe d’eta (0-34; 35-64; 65+). Cornigliano vs resto di Genova
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Conclusioni

Pur considerando che I’elevato livello di deprivazione dell’area pud aver influenzato gli
incrementi osservati, e che la natura ecologica dello studio non consente di misurare 1’effetto
confondente di eventuali esposizioni individuali, questo studio di incidenza dei tumori conferma
i risultati delle nostre indagini preliminari (49, 50). In particolare si evidenziano aumenti
dell’incidenza dei tumori totali, in specifiche sedi e in specifiche classi di eta.

Tale risultato sembra suggerire che le emissioni inquinanti, costituite da molteplici sostanze
tossiche e cancerogene, nonché le loro possibili interazioni abbiano avuto un ruolo importante
nell’aumentare la frequenza di tumori nella popolazione di Cornigliano.

Infatti, I’inquinamento atmosferico da benzo(a)pirene e altre sostanze ¢ conosciuto essere
associato a gravi malattie come il tumore polmonare da oltre 50 anni e che, in una recente
estensione dello studio dell’American Cancer Society, questa associazione ¢ stata quantificata in
termini di precisa relazione dose-risposta dimostrando che ogni incremento di 10 pg/m’ di
particolato fine (PM2,5) ¢ associato ad un incremento rispettivamente del 4%, 6% e 8% della
mortalita per tutte le cause, per le patologie cardiopolmonari e per i tumori polmonari (4, 51).

In definitiva si ritiene che 1’aver eliminato le emissioni provenienti dalle cokerie,
riconosciute fonti di inquinamento atmosferico da polveri, benzene, benzo(a)pirene, ossido di
carbonio (CO), biossido di zolfo (SO,) e altri agenti tossici e cancerogeni, sia uno dei principali
elementi a cui attribuire la riduzione dei ricoveri per malattie respiratorie nei giovani della
classe di eta 0-14 (22) anche se sarebbe molto utile pianificare ulteriori indagini. In particolare,
per quantificare i reali effetti sanitari di queste esposizioni ambientali si propone di:

— confrontare le sottoaree di Cornigliano a differente livello di esposizione ambientale, alla
luce del censimento qualitativo e quantitativo degli inquinanti per controllare, se non
annullare, 1’effetto confondente dello stato socio economico;

— valutare il ruolo svolto dalla durata della residenza nel quartiere;

— effettuare studi caso-controllo per patologie specifiche (sistema emolinfopoietico, tumori
dell’encefalo, sistema nervoso centrale, ecc.) allo scopo di valutare altri possibili fattori di
rischio e/o confondenti (esposizioni occupazionali, abitudini di vita, familiarita, ecc.);

— quantificare la possibile sottostima del rischio di tumore della popolazione residente a
Cornigliano, sottostima correlata all’effetto “immigrato a minor rischio” in relazione al
luogo di nascita;

— quantificare la possibile sottostima del rischio di tumore nella popolazione di
Cornigliano, conseguente alla successiva emigrazione verso altre aree (resto di Genova,
sud Italia, estero, ecc.).
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