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INQUINANTI ORGANICI PERSISTENTI

Sono sostanze chimiche persistenti dotate di alcune proprieta
tossiche e che, contrariamente ad altri inquinanti, resistono
alla degradazione.

Sono particolarmente nocivi per la salute umana e per
I'ambiente.

Si accumulano negli organismi viventi, si propagano per mezzo
dell'aria, dell'acqua e delle specie migratrici, concentrandosi
negli ecosistemi terrestri e acquatici. Linquinamento
provocato dai POP e un problema che oltrepassa le frontiere
nazionali, rendendo indispensabile un intervento a livello
internazionale
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INQUINANTI ORGANICI PERSISTENTI

INSETTICIDI ORGANOCLORURATI

1. l'aldrin

2. ilclordano

3. il diclorodifeniltricloroetano (DDT)
4. il dieldrin

5. l'endrin

6. l|'eptacloro

7. il mirex

8. il toxafene

1. ipoliclorurati (PCB),

2. l'esaclorobenzene (fungicida e preservante del legno),
3. le diossine

4. ifurani.



area, or of its authorities, or concerning the delimitation of its frontiers or boundaries.

Non e stata ratificata (e quindi non e entrata in vigore) da:

USA, ITALIA, ISRAELE, HAITI, MALESIA
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s PESTICIDI

DEFINIZIONE

Un pesticida e una qualunque sostanza utilizzata per prevenire,
allontanare o uccidere un insetto, fungo, roditore, erbaccia, ecc.

| pesticidi comprendono un gruppo vasto e diversificato di
sostanze che possono essere classificate in numerose categorie
a seconda dell’azione esplicata: si distinguono, ad esempio, gli
insetticidi, i fungicidi, gli erbicidi, i ratticidi, i larvicidi, i
repellenti, i disinfettanti.



PESTICIDI

| pesticidi, da un punto di vista normativo, si possono distinguere in:

» prodotti fitosanitari, che sono le sostanze utilizzate per la
protezione delle piante e per la conservazione dei prodotti
vegetali

* biocidi, che trovano impiego in vari campi (disinfettanti,
conservanti del legno, pesticidi per uso non agricolo,
antiincrostanti, ecc.).

Dal punto di vista dei residui nelle acque, la distinzione non e piu
possibile in quanto una stessa sostanza puo essere sia un biocida
sia un prodotto fitosanitario e si usa il termine pesticidi, che
comprende tutte le sostanze utilizzate per combattere gli
organismi nocivi.



VIE DI CONTAMINAZIONE

Rischio Professionale

Operatori: agricoltori di professione che svolgono
attivita legate all’applicazione di pesticidi, come la
miscelazione e il caricamento dei pesticidi nei
macchinari, o I'azionamento, la pulizia, lo
svuotamento e la riparazione di tali apparecchiature.
Lavoratori: coloro che, nell’'ambito della propria
attivita lavorativa, operano in aree in cui si utilizzano

pesticidi o che maneggiano colture trattate con
sostanze chimiche.




VIE DI CONTAMINAZIONE

Rischio Ambientale
1. esposizione

Residenti: le persone che vivono, lavorano o vanno a scuola nelle
vicinanze di una zona in cui vengono utilizzati pesticidi e che non
adottano misure protettive, come l'indossare indumenti speciali, per
ridurre I'esposizione. Si tratta verosimilmente di un’esposizione a
lungo termine.

Astanti: coloro che possono trovarsi all'interno o nelle vicinanze di
una zona trattata con pesticidi e che non attuano misure di
protezione. L'esposizione € verosimilmente di breve durata

2. alimentazione
Tutti
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A marzo 2017, un rapporto delle Nazioni Unite (ONU) ha assestato un duro colpo all'uso dei pesticidi,
dichiarando un “falso mito” il mantra ripetuto dalle aziende agro-chimiche che I'uso dei pesticidi sia
necessario per garantire la produttivita delle colture e dunque perseguire 'obiettivo di sviluppo
sostenibile di azzerare il numero di persone denutrite. L'ONU sostiene piuttosto che il problema della
denutrizione sia causato da ineguaglianze e dunque sia fondamentalmente un problema di
distribuzione, non di quantita.

Gli antiparassitari, di contro, provocano una serie di danni enormi. Le colture trattate inquinano
I'ecosistema circostante e lontano, con conseguenze ecologiche imprevedibili. Inoltre, la riduzione
generale delle popolazioni di parassiti sconvolge il complesso equilibrio tra predatori e prede nella
catena alimentare, destabilizzando |'ecosistema. | pesticidi annientano la biodiversita e contribuiscono
alla fissazione dell’azoto, che pud abbattere i rendimenti delle colture.

Mentre la ricerca scientifica ha confermato gli effetti negativi degli antiparassitari, dimostrando
definitivamente il collegamento tra 'esposizione e le malattie o i danni all'ecosisterna, si assiste alla
negazione sistematica, alimentata dall'industria dei pesticidi e dall’agroindustria, delle reali dimensioni
del fenomeno.

Massimiliano Bianco Dicembre 2017



Rapporto nazionale pesticidi nelle acque

* 000
;A h 1}
dati 2015-2016 < 'ﬁv\ ]

ISPRA & 282/2018

Saperar o bs Prcrioes per la Profezions
o lalcancy Amhianiala

Edizione 2018

e~

acque superficiali - 2016 acque sotterranee - 2016
miscele di sostanze miscele di sostanze

sostanze per campione sostanze per campione L

my s s
1 13.4% 1 13.7% -
2-10 44.5% | = . I-1 723% | =
B s O W) K W S 0 100 Ky

#1120 7.1% I — = M-z0 1.3% L ——

Sources: Esn. HERE. Celorme. ntermag. meremeni P Comp. GEBCO Sowces Ewi. HERE, Delorma. Imisrrsp inciemsnt PCop GEBCO
20 US0S FAD, NPS NRCAR,. Gedla, DN KaTaties ML, Cneear LFSES FAD. NP3, HRCA Ny DetiBasa, 154 Hadesier ML, Didnance

* > 1!“ Suresry. Exn Jagan. METRIES: China (Hong Kongl. seessiopa L =20 1:” Sunvey, B s, WETEELA TR |Hang Hong |, Svadas,
Mapmyings O Opsn SrasiMiap contnbunm, ard ine G5 e Moprysiaga, © Onentreethlno peainbuisss. ord fur GiE Usar
Cpmimaraty

Clmeunty

Fig. 8.1 — Numero di residui nei campioni



Rapporto nazionale pesticidi nelle acque o'g

a??p 8.
) Ry 0%y o
dati 2015-2016 e 282/2018
ISPRA e
Edizione 2018 T

8. MISCELE DI SOSTANZE

La presenza di miscele di sostanze nelle acque é uno degli
aspetti pilt critici evidenziato n’nf mommmﬂﬂfo prerm al
passato e aumentatoil numelg je .

sono state trovate fino alun massimo di 35 sostanze diverse
contemporaneamente. La tossicita di una miscela e sempre piu
alta di quella dei singoli componenti. La valutazione di rischio
deve, pertanto, tenere conto che ['uomo e gli altri organismi
sono spesso soggetti all’esposizione simultanea a diverse
sostanze, mentre lo schema di valutazione  usato
nell’autorizzazione dei pesticidi, basato sulle singole sostanze,
non é sufficientemente cautelativo.

Sono escluse, inoltre, dalla vigente valutazione del nschio, quelle nuscele di sostanze chinmche 1a cmn
singola concentrazione e al di sotto del livello di non effetto, ma la cu1 azione congiunta potrebbe dar
luogo ad una tossicita complessiva nilevante. Tale circostanza e stata dimostrata particolarmente valida
per le sostanze con proprieta di interferenza endocrina [Kortenkamp, 2014].
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Tab. 6.5 — Frequenze di rilevamento in falda su base regionale

FALDE FREATICHE FALDE COMFINATE ACCQUIFERI CARSICI
Acque sotterranee
[ [
; ; E
2016 8 § 8 é g ﬁ.

‘; t B A E s & 'y ‘; - B M

a E # F a £ F & a E * £
Abruzzo B3 95 48 2 0,0 0,0
Emiliz-Romagna 115 25,2 7.0 116 10,3 34 1 0,0 0,0

‘

Friuli-Venezia Giulia 24 B5.7 (452 42 61,3 (119 3 0,0 0,0
Liguria 15 0,0 0,0
Lombardia 225 316 13,8 234 188 21
Marche 16 18,8 0,0 1 0,0 0,0
Molise 111 0,0 0,0
Piemonte 384 62,5 159 196 53,6 128
Puglia 25 48,0 0,0 18 278 0,0
Sardegna 69 145 0,0
Toscana 158 418 13
Umibria 165 6,1 0,0 1 0,0 0,0
Valle d'Aosta 17 0,0 0,0
Veneto 178 270 45 26 23,1 1.7 28 0,0 0,0
Provincia di Bolzano 12 0,0 0,0 2 0.0 0,0
Provincia di Trento B 0.0 0,0 3 0.0 0.0
Totale 1487 33.7 10,0 T80 33.3 7.3 51 9.8 0,0




INQUINAMENTO DA PESTICIDI

Effetti tossici acuti e a lungo termine
Effetti tossici sul sistema riproduttivo
Effetti teratogeni

Effetti mutageni

Effetti cancerogeni
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Pathways of exposure to pesticides by age

I I TN

Fathers sparm at time of conception

Trare-placental exposure through the mother
Through ! ® £
miotherfather Breazt milk

Children an mother's back while the mother works in fields that have recently been sprayed with pesticides

Parents” clothing laden with pesticides

Parents notwashing themsehes aftar working with chemicals and picking up their childran

Children using discarded pesticide

Application of insact repe llents directy on skin or scalp
Storage of pasticides inside the home and within the reach of children

Pesticides sprayed on achoal lawns or gardens, or inside schools to treat rodents and insects

At home Pesticide residuss on food or toys

or school Indoor application of peaticides to treat rodents, insects or badbugs

Indoor air laden with pesticides

Accidental ingestion of pesticides stored inthe home due to hand-te-mouth behaviour

‘Wood pre=ervation pesticides in public and school playgrounds

‘Washing pesticide laden clathing

Purpossful ingestion of pesticides [suicida)

Peaticides in nearby water sources where children play

Improperdisposal of pesticides in public areas

Pesticides in drinking orswimming watar

RO Long-range transport of pesticides
Erwironmental exposures of pesticides through water, air and soil

Walking barefootin or near agricuttural runoff

Direct contact or exposure through labour in agricuttural fields or runoff areas, either apphying
pesticides diractly or working to pick up leaves shortly after they hawve bean sprayed




Impacts on children’s health

Children are especially vulnerable to toxins

due to their physiology, behawviour and

prenatal exposure, and the adverse effects

can be manifestad during all stages of thair
development. Chronic exposura has bean
linked to childhood cancers (leukasmia, brain
turmours); poor motor skills, delayed reflexes,
poor memaory and other neurodevelopmental
issues; asthma, obesity and an increase in non-

communicable dissases; stillbirths, miscarriages,

lowv birthweight and matemal death; and
physical abnormalities.

Acute pesticide poisoning usually results in
death for young children. Exposure symptoms
include memory loss and uncontrolled wrination,
as well as headaches, vormiting and blurred
vision.™ Diagnosing acute pesticids poisoning
can be difficult as the symptoms can be
mistaken for other illnesses,* and the majorty
of severe poisonings and deaths occur in
developing countrigs, ™ particularly in rural areas,
dus to such factors as insufficient diagnostic
facilities and lack of appropriate treatmsnt.

Fetal death and birth defects: Patamal
and matarnal exposura to pasticidas,
whathear occupational or residential, has
been linksed to stillbirths, * an increassd
risk of fetal death,® and an elevated risk of
spontaneous abortion. The most common
birth defects include mouth and face clefts,
limb defects and neural tube defacts,
which ara generally the defacts studied in
relationzhip to pesticide exposure.®

Cancer: According to the US President's
Cancer Panel annual report published in
2M0, "Children of all ages are considerably
more vulnorable than adults to increased
cancer nsk and other adverse effacts

from wirtually all harmful emvironmental
axposuras. fn addition, some toxics hava
adversa affects not only on those exposed
directly fincluding in uterol, but on the
offspring of exposad indwiduals. ™ Chronic
lowlavel exposure to indoor insecticides
has been linked to childhood hematopoietic
cancers,” for example, and parental
axposure to pesticides has been identified
as a potential cause of increased chances
of brain tumours in children

Neurodevelopment: Developmental
dalays of up to two years have bean
found in children whose mothers had
occupational contact with pesticides,
axhibiting deficits in motor speed,
coordination and visual memory. When
children have been exposed to chlorpyrifos
{an organophosphatae) in the womb, they
ara mora likely to have higher ratas of
attention deficit hyperactivity disorder at
age 3 and lower fullscale 10s and working
memory through age 7* Among young
children, even low levels of pesticide
exposure can affect their neurclogical and
behavioural development # School-aga
children who had bean hospitalized during
infancy as a result of acute exposure to
organophosphate pesticide were found to
have impaired cognitive abilities comparad
with childran in the control groups. '

Endocrine-system disruption: While
naarly 800 chamicals are known to or
suspected to have the capacity to interfers
with hormone receptors, synthesis or
conversion, the vast majonty of chemicals
in commercial use have not beon tested 2
Many child health i=sues can be linked to
andocring systaem disruption pranatally or
during crucial stages of developmeant
But the effects may not be apparent until
adulthood, making it difficult to establish
whether the sourceo of iliness is associatod
with pasticides.*
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| Figura 3: Arioni dei pesticidi sulle funzioni vitoli e alterazioni conseguenti.
ROS: specie reattive dell'ossigeno (radicali Niberi), Oyt c: citocromo ¢, UPS: sisterna ubiguiting proteasoma,
ER stress: stress del reticolo endoplasmatico, ERAD: degradazione associata al reticolo endoplasmico, ER :
recettore per Estrogeni, AR : recettore per Androgeni, AHR: recettore per idrocarburi arilici, TR: recettore
tirodeo, RAR: recettore acido retinoico, RXR: recettore x per i retinoidi, PPAR: recettore attivante lo
proliferazione dei perossisomi, RE elemento di risposta, ALS: Sclerosi Laterale Amiotrofica, CODPD:
_malattio ostruttiva pelmonare cronica
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Aldehyde dehydrogenase variation
enhances eftect of pesticides associated

with Parkinson disease

ABSTRACT

Objective: The objective of this study was to determine whether environmental and genetic
alterations of neuronal aldehyde dehydrogenase (ALDH) enzymes were associated with
increased Parkinson disease (PD) risk in an epidemiologic study.

Methods: A novel ex vivo assay was developed to identify pesticides that can inhibit neuronal
ALDH activity. These were investigated for PD associations in a population-based case-control
study, the Parkinson's Environment & Genes (PEG) Study. Common variants in the mitochondrial
ALDHZ gene were genotyped to assess effect measure modification (statistical interaction) of the
pesticide effects by genetic variation.

Results: All of the metal-coordinating dithiocarbamates tested (e.g._ maneb, ziram), 2 imidazoles

{benomy|, triflumizole), 2 dicarboxymides (captan, folpet), and 1 organochlorine (dieldrin) inhibited

ALDH activity, potentially via metabaolic byproducts (e.g., carbon disulfide, thiophosgene). Fifteen
screened pesticides did not inhibit ALDH. Exposures to ALDH-inhibiting pesticides were associ-
ated with 2- to 6-fold increases in PD risk; genetic variation in ALDHZ exacerbated PD risk in
subjects exposed to ALDH-inhibiting pesticides.

Conclusion: ALDH inhibition appears to be an impaortant mechanism through which environmental
toxicants contribute to PD pathogenesis, especially in genetically vulnerable individuals, suggest-
ing several patential interventions to reduce PD occurrence or slow or reverse its progression.
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ESPOSIZIONE A PESTICIDI E PATOLOGIE CRONICHE NON TUMORALI

Patrizia Gentilirn

Tabella 2: Caratteristiche dell esposizione cromica a pesticidi

Tossicita in relazione a dosi Pil::mle ma thmgate

Difficolta nel valntare l‘ezap::nsizi::uﬂe

i norma testats 1 PLHJEIPI attimi e non le formmlazion commerciali spesso estremamente Piﬁ tosziche

Poszihile diversita di effett tossic: fra mmpc:sti oﬁgiua.f_i e loro metaboliti

Pozsono eszere Pres&ﬂti effetts anche per dosi inferion ai hmet conzentiti e per esp-u:rsjj:icmi murdmals

51 stadia abitualmente effetto della s.u:ngc:]a sostanza dimenticando che siamo Esp::usti a cocktaill di molecole

Diversa c:apnc:itﬁ di metabolizzazione perc P-u:rlimc:u:ﬁsmi indirridiah

Diversa suscettibilita indimidnale in relazione ad eta, genere, stato nutrizionale, abstndun personal

Maggiore suscettibiliti degli organizmi in via di swiluppo, in particolare nel periodo embrio fetale, nel neonati e nei
bambaini
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Transcriptome profile analysis reflects rat @
liver and kidney damage following chronic
ultra-low dose Roundup exposure

Robin Mesnage', Matthew Amao’, Manuela Costanzn®, Manuela Malatesta®, Gilles-Eric Séralini®
and Michael N. Antoniou’

Abstract

Background: Glyphosate-based herbicides (GBH) ane the major pesticides wed workhwide. Converging evidena
cuggests that GBH, such as Roundup, pose a particular haalth risk to lver and kidneys although low envircnmentally
relevant doses have not been examined. To address this issue, a 2-year study in rats administering 0.1 ppb Roundup
(50 ngl ghyphosate eguivalent) via drinking water (giving a daily intake of 4 ng'kg bw'day of glyphosate) was
conducted. A marked increased incidence of anatomompholegical and blood/urine bicchemical changes was
indicative of liver and kidney structure and functional pathology. In order to confirn these findings we have
conducted a transcriptorme microaray analysis of the liver and kidneys from these same animals.

Results: The expression of 4224 and 4447 transcript clusters (a group of probes comesponding to a known or
putative gena) were found to be altered respectively in liver and Kdney (p <001, g < 008). Changes in gene
expression vated from =35 to 37 fold in liver and from —4.3 to 53 in kidneys. Among the 1319 transcript
clusters whose expression was altered in both tissues, antological enrfichment in 3 functional categores amang
868 qenes were found. Firg, genes invobed in mBNA splicing and small nucleclar RNA were mastly upregulated,
sugoesting disruption of nomal splicecsorme activity. Electron microscopic analysis of hepatooytes confirmed nuchkeclar
structural disruption Second, genes controlling chromatin structune (especially histone-lysine N-methyltransferases)
wen mostly upregulated. Third, genes related to respiratony chain complex | and the ticarbaadic add oyche wene
sty downregulated. Pathway analysis suggests a madulation of the mTOR and phosphatiddinasitol sigralling
pathways. Gene disturbances associated with the chronic administration of ultra-low dose Roundup refled a liver

and kidney lipotoxc condi tion and increased cellular growth that may be linked with regenaration in response 1o
toxic effects causng damage to tissues. Obse rved alterations in gene expresdon wene consistent with fibrosis,
necrosis, phospholipidosis, mitechondrial membrane dysfunction and ischemia, whidh comelate with and thus
confirm observations of pathology made at an anatormical, histological and bicchemical level

Condusion: Our results suggest that chronic exposune to a GBH in an established bboratory animal toxicity rmaodel
systermn at an ultra-kow, envircnmental dose can result in liver and Kidney damage with potential significant health
implications for animal and hurman populaticns.

Keywords: Pesticides, Glyphosate, Trarscriptomse, Chronic taicity, Liver, Kidney




GLIFOSATE

Trattasi di un erbicida, non selettivo impiegato sia su colture
arboree che erbacee e aree anche non destinate alle colture
agrarie (industriali, civili, argini, scoline, ecc.), appartenente

alla classe chimica dei fosforganici-fosfonati. E’ stato
osservato un effetto diretto del glifosate sui
meccanismi iniziali della morfogenesi in embrioni
di vertebrati che apre preoccupazioni per conseguenze
cliniche sulla prole umana in popolazioni esposte al Glifosate

nelle attivita agricole™.

*Paganelli A, Gnazzo V, Acosta H, Lépez SL, Carrasco AE. Glyphosate-based herbicides produce teratogenic effects on vertebrates by impairing retinoic
acid signaling._Chem Res Toxicol. 2010 Oct 18;23(10):1586-95. doi: 10.1021/tx1001749. Epub 2010 Aug 9.
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May 28, 2017

Jean Claude Juncker
President, European Commission
European Commission
Rue de la Loi, 200
1049 Brussels
Belgium

Open letter: Review of the Carcinogenicity of Glyphosate by EChA, EFSA and
BfR

Dear President Juncker,

Executive Summary: The European Food Safety Agency (EFSA) and the
European Chemical Agency (EChA) have completed their assessments of the

not support a classification for glyphosate. The raw data for the animal
cancer studies for glyphosate have been released, and a reanalysis of these
data show eight instances where significant increases in tumor response
following glyphosate exposure were not included in the assessment by either
EFSA or EChA. This suggests that the evaluations applied to the glyphosate
data are scientifically flawed, and any decisions derived from these
evaluations will fail to protect public health. I ask that the evaluations by
both EFSA and EChA be repeated for all toxicological endpoints and the data
underlying these evaluations be publicly released.

Smcqre
{<

Chrlstop er]. Po [er

Thun, Swi and

Former Director US National Center for Environmental Health

Former Director US Agency for Toxic Substances and Disease Registry
Former Associate Director, US National Institute of Environmental Health
Sciences

Former Associate Director US National Toxicology Program

Fellow, American Statistical Association

Fellow, International Statistics Institute
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Il clorpirifos & una sostanza prioritana della DQA attwalmente 1n fase di revisione per preoccupaziom
relative al rischio per I'uomo. Lo sforzo di nicerca & aumentato sensibilmente nel periodo 1n esame. e
con esso la frequenza di ntrovamento ne1 campiom.




Environ Health Perspect. 2011 Aug;119(8):1196-201. doi: 10.1289/ehp.1003160. Epub 2011 Apr 12.
Seven-year neurodevelopmental scores and prenatal exposure to

chlorpyrifos, a common agricultural pesticide.
Rauh V, Arunajadai S, Horton M, Perera F, Hoepner L, Barr DB, Whyatt R.

Heilbrunn Center for Population and Family Health, Mailman School of Public Health, New York, NY 10032 USA. varl@columbia.edu

Vengono riportate evidenze di deficit nel Working
Memory Index and Full-Scale 1Q a 7 anni di eta in funzione

della esposizione prenatale al Chlorpyrifos.

Questi risultati sono importanti alla luce del continuo
ricorso al Chlorpyrifos in contesti agricoli e le possibili
implicazioni educative piu lungo termine del deficit
cognitivi precoci
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Proc Natl Acad Sci U S A. 2012 May 15;109(20):7871-6. doi: 10.1073/pnas.1203396109. Epub 2012 Apr 30.

Brain anomalies in children exposed prenatally to a common
organophosphate pesticide.

Rauh VA, Perera FP, Horton MK, Whyatt RM, Bansal R, Hao X, Liu J, Barr DB, Slotkin TA, Peterson BS.
Heilbrunn Center for Population and Family Health, Columbia University, New York, NY 10032, USA. varl@columbia.edu

Questo studio riporta le associazioni significative
tra I'esposizione prenatale al Chlorpyrifos, ai
livelli d'uso standard, con i cambiamenti
strutturali nel cervello umano in via di
sviluppo
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PEDIATRICS

QFFICIAL JOURMAL OF THE AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS

Attention-Deficit Hyperactivity Disorder and Urninary Metabolites of
Dir_ganufhuﬁphate Pesticides
Maryze F. Bowchard, David C. Bellinper, Robert 0. Wright anpd Marc G. Weisskopf
Pediatrics published online May 17, 2010
DO 10,1542/ peds. 2009-3058

E’ stata trovata una correlazione tra Pesticidi
(organofosfati) e Sindrome da iperattivita.

A rischio il 10% della popolazione infantili, esposta a
fitosanitari largamente utilizzati anche in Europa.
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PESTICIDI ORGANOFOSFORICI ED EFFETTI
NEUROENDOCRINI E COMPORTAMENTALI

IN MODELLI ANIMALI: RISCHI PER LA SALUTE
NEUROPSICOLOGICA IN ETA EVOLUTIVA

Gemuma Calamandrei. Aldina Venerosi. Antonella Olivieri. Laura Ricceri
Dipartimento di Biologia Celluiare e Neuroscienze, Istituro Superiore di Sanitc, Romea

Effetti neurocomportamentali e neuroendocrini
dei pesticidi: il caso del clorpirifos

Il clorpirifos (CPF) € un insetticida organofosforico di largo impiego in agricoltura e per uso
domestico. La neurotossicitd di questo agente e tradizionalmente associata all’inibizione
dell’attivita dell’enzima acetilcolinesterasi (AChE). responsabile dell’inattivazione del
neurotrasmettitore acetilcolina. sia nel sistema nervoso centrale che periferico. Nel 2001,
I’ Environmental Protection Agency statunitense ha introdotto forti restrizioni nell’uso del CPF
per la potenziale elevata attivita neurotossica sull’organismo in via di sviluppo. Uno studio
condotto nel 1998 e mirato a determinare le fonti di esposizione ai pesticidi per 1 soggetti in eta
evolutiva. ha infatti evidenziato che il CPF si accumula in concentrazioni significative sui
glocattoli, pavimenti e su altre superfici assorbenti. Questi dati cmlducouo a una stima di
esposizione acuta di 365 microg/kg/day per un bambino di eta compresa trai 3 e 1 6 anni, ben al
disopra del livello di esposizione EiLLETTE]bllE stabilito per 1’adulto (1).

effettt sui livelli di prolattine 1 quindi. dimostrano_per la prima volta che il

clorpirifos dagisce come un finterferente eudc}cmm alterando sia 1 livelli costitutivi di due

nemropeptidl ipotalamici con importanti funzion ormonali che la funzionalita tiroidea. con potenziali
effettt a lungo termine sulla regolazione neuro-endocrina e sullo sviluppo psico-sociale
dell individuo.




http://www.rfb.it/moria-api/agrofarmaci_dannosi/organofosforici/documenti/Clorpirifos-
ISSanita_%20InterferentiEndocrini_%20Aspettiemergenti.pdf
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Interferenti Endocrini

Alberto Mantovani

Istituto Superiore di Sanita
Viale Regina Elena 299
00161 - Roma (I)
Telefono: 06 4990 2815
Fax: 06 49 90 2658
alberto.mantovani@iss.it

ASPETTI EMERGENTI

L'INSETTICIDA CLORPIRIFOS UN NUDU+ INTERFERENTE ENDOCRINO

Roberta Tassinari ¢ Sabrina Tait
Reparto di Tossicologia Alimentare e Veterinaria, Dipartimento di Salute Pubblica Veterinaria e Sicurezza Alimentare.

I nostri risultati dimostrano, per la prima volta, che il pesticida organofosforico CPF € un IE, con meccanismi inediti
ed inattesi ed effetti a lungo termine sulla regolazione neuro-endocrina e tiroidea.

Altri pesticidi organofosforici potrebbero condividere lo stesso meccanismo, con ricadute per la tutela della sicurezza
alimentare, da almeno due punti di vista:

- & importante tenere conto delle recenti acquisizioni scientifiche nella definizione dei limiti massimi di residui peri
pesticidi negli alimenti, tutelando sempre di pid il feto e il bambino, che possono essere maggiormente suscettibili;

- occorre valutare attraverso appropriati modelli sperimentali gli effetti congiunti dovuti alla presenza contemporanea
negli alimenti di pia pesticidi con lo stesso meccanismo.



Monitoraggio nazionale @2

dei pesticidi nelle acque 152/2017
ISPRA

Istituto Superiore per la Protezions

Indicazioni per la scelta delle sostanze "™

Categoria 1 - disponibilita di prove della attivita di ED in almeno una specie animale in vivo:
Categoria 2 - presenza di prove in vifro di attivita biologiche connesse ad attivita di ED;

Categoria 3a - nessuna evidenza di attivita che interferisca con 1l sistema endocrino;
Categoria 30 - insufficienza di disponibilita di dati per | attribuzione di attivita di ED.

Tab. 11 — Pesticidi contenuti nella banca dati degli[intf:rferemi endocrini della Commissione Europea._]

suddivisi per categorie.

1) Sostanza presente nella banca dati SIN List
2) Sostanza appartenente alla categoria 3 generica.

Categoria 3a

ABAMECTINA I CLORPIRIFOS I FENCLORFOS
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Endocrine Disruptors

| prodotti chimici sono una componente essenziale della nostra vita quotidiana.
Ma alcune sostanze chimiche, note come interferenti endocrini, possono avere
effetti nocivi sul sistema endocrino. Gli ormoni agiscono in quantita molto piccole
e in momenti precisi per regolare lo sviluppo, la crescita, la riproduzione, il
metabolismo, I'immunita e il comportamento. Gli interferenti endocrini
interferiscono con il sistema ormonale naturale, e gli effetti sulla salute si fanno
sentire molto tempo dopo |'esposizione si € fermato.

L'esposizione a interferenti endocrini nel grembo materno puo avere effetti per
tutta la vita e puo anche avere conseguenze per la prossima generazione.

http://ec.europa.eu/environment/chemicals/endocrine/index_en.htm



h Ministero dell'’Ambiente
» e della Tutela del Territorio e del Mare

MIMISTERO DELL'AMBIENTE
E DELLA TUTELA DEL TERRITORIO E DEL MARE

Gli interferenti endocrini sono sostanze in grado di alterare il sistema
endocrino, influenzando negativamente diverse funzioni vitali quali lo sviluppo, la
crescita, la riproduzione e il comportamento sia nelluomo che nelle specie
animali.

Gli interferenti endocrini possono agire a diversi livelli:

1. simulando I'azione degli ormoni prodotti dal sistema endocrino e
inducendo quindi reazioni biochimiche anomale;

2. bloccando i recettori delle cellule che riconoscono gli ormoni (recettori
ormonali) e impedendo la normale azione degli ormoni prodotti dal
sistema endocrino;

3. interferendo sulla sintesi, sul trasporto, sul metabolismo e
sull'escrezione degli ormoni naturali, alterandone cosi la
concentrazione.

http://www.minambiente.it/pagina/gli-interferenti-endocrini
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EFFETTI SULLA SALUTE RICONDUCIBILI ALLAZIONE DI
INTERFERENTI ENDOCRINI

e disfunzioni ormonali (specie alla tiroide)

e sviluppo puberale precoce

e diminuzione fertilita maschile

e aumento abortivita spontanea e di gravidanza extrauterina
e disturbi autoimmuni

e aumentato rischio di criptorchidismo e ipospadia

e diabete/ alcune forme di obesita

e elevato rischio di tumori

e deficit cognitivi e disturbi comportamentali

e patologie neurodegenerative



Pediatric Research - vol 61 No 5 (suppl) 2007

'esposizione ad un durante la
determinazione sessuale delle gonadi
nell’'embrione, puo determinare una
riprogrammazione epigenetica e conseguentemente
determinare il manifestasi in eta adulta di una
malattia transgenerazionale:

* Anormalita testicoli, malattie della prostata

* Neoplasie renali
* Sviluppo di tumori
e Alterazioni del sistema immunitario



Pesticide Methoxychlor Promotes the Epigenetic Transgenerational Inheritance of
Adult-Onset Disease through the Female Germline

Manikkam M, Haque MM, Guerrero-Bosagna C, Nilsson EE, Skinner MK (2014). PLoS ONE 9(7): e102091.
doi:10.1371/journal.pone.0102091

Environmental compounds including fungicides, plastics, pesticides, dioxin and hydrocarbons can promote the epigenetic
transgenerational inheritance of adult-onset disease in future generation progeny following ancestral exposure during the
critical period of fetal gonadal sex determination.

This study examined the actions of the pesticide methoxychlor to promote the epigenetic transgenerational inheritance of
adult-onset disease and associated differential DNA methylation regions (i.e. epimutations) in sperm.

Gestating FO generation female rats were transiently exposed to methoxychlor during fetal gonadal development (gestation
days 8 to 14) and then adult-onset disease was evaluated in adult F1 and F3 (greatgrand offspring) generation progeny for
control (vehicle exposed) and methoxychlor lineage offspring.

There were increases in the incidence of kidney disease, ovary disease, and obesity in the methoxychlor lineage animals. In
females and males the incidence of disease increased in both the F1 and the F3 generations and the incidence of multiple
disease increased in the F3 generation. There was increased disease incidence in F4 generation reverse outcross (female)
offspring indicating disease transmission was primarily transmitted through the female germline.

Analysis of the F3 generation sperm epigenome of the methoxychlor lineage males identified differentially DNA methylated
regions (DMR) termed epimutations in a genome-wide gene promoters analysis.

These epimutations were found to be methoxychlor exposure specific in comparison with other exposure specific sperm
epimutation signatures.

Observations indicate that the pesticide methoxychlor has the potential to promote the
epigenetic transgenerational inheritance of disease and the sperm epimutations appear to
provide exposure specific epigenetic biomarkers for transgenerational disease and
ancestral environmental exposures.
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The roots of inheritance may extend beyond the genome,
but the mechanisms remain a puzzle.
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1) Farmaa o estrogeni sintetici (come ad
esempio il 17-b estradiolo o I'estrogeno

2) Pesticidi, a|loro volta distinguibili in:

- organotostorici;

- carbammati;

- ditiocarbammati;
- piretroidi sintetici;
- organoclorurati;

- fenossiacetici;

- erbicidi del gruppo dellammonio quaternario;
- topicidi derivati dalla cumarina; PRI NCI PALI

o o INTERFERENTI

3) Plastificanti (in particolare, gli ftalati) e
o anche delta caria e derte sostanse ENDOCRINI
putrescibili) come le diossine.

4) Sostanze di origine industriale come:

- fenoli;

- ritardanti di fiamma;

- acido perfluorooctanico e suoi sali;

- diossine;

- alcuni metalli pesanti (piombo, cadmio e
mercurio)
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Istinutn Segeerinne per b Proteriore

Indicazioni per la scelta delle sostanze R b

. Eategnria 1 - disponibilita di prove della attivita di ED 1n almeno una specie amimale in vive; I
» Categona J - presenza di prove i vifro d1 atiiviia biologiche connesse ad attivita di ED,

+ Categoria 3a - nessuna evidenza di attivita che mterferisca con 1l sistema endocrino;

¢ Categonia 3b - insufficienza di dispomibilita di dati per I"attribuzione di attivita di ED.

Tab. 11 — Pesticidi contenuti nella banca dati degliiﬂterferenti endocrini della Commissione Europea, I
suddivisi per categone.

Categoria 1
1,2-DIBROMOETANO COCT, pp MIREX
DELTAMETRWA ............................. N|TH[]FEN ...................................
e —— DMETGATD .................................
EEACL{;HGE|CLQES,QNO ................ PENTM: LDH-DE,ENEENE .................
FENARIMOL PENTACLOROFENOLO
|: ENWHDT IDN ............................... p|c|_g|:.[,e,, M ...................................

FEMTIMACETATO FROCIMIDONE
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Atrazine-desisopropyl Atrazine-desethyl-desisopropyl Atrazine-desethyl
(Atrz-DI) (Atrz-DE-DI or DACT) (Atrz-DE)
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MANCOZEB

Il mancozeb ¢ un etilenbisditiocarbamato comunemente usato per proteggere prodotti
orfofrutticoli. piante ornamentali ed erbe medicinali, quali 1l ginseng. dall"attacco di parassiti e
funghi. Questo composto ¢ caratterizzato da una bassa tossicita acuta net mammiferi e da una
limitata persistenza ambientale; tuttavia. il suo principale composto di degradazione.
I'etilentiourea (ETU), ¢ considerato una sostanza in grado di idurre tumori. Anche se non ¢
stato_dimostrato un effetto mutagenico. 1l mancozeb puo avere effetti genotossici, mentre quelli
teratogenict rimangono ancora da definire. Per quanto riguarda I'apparato riproduttivo
femminile. 1'esposizione al mancozeb causa un significativo aumento nella percentuale di
follicoli atresict ovarici e una significativa diminuzione nel rate di impianto embrionale. Inolfre,
gli ovociti esposti a concentrazioni crescentt di mancozeb. mostravano alterazioni dose-
dipendente nella struttura del fuso metotico e una riduzione nella percentuale di fecondazione

http://old.iss.it/binary/publ/cont/0918WEB. pdf
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Tab. 4.2 — Sostanze claszificate pericolose non incluze nel wonitoraggio

dati 2015-2016 SR — p——— p— 282/2018

Skin 5ens. 1; 5TOT 5E 4; 5TOT RE I; Aquatic Acste 1; Aguatic

37960-19-7 acequinocyl H347; HE370; HIT3; H4O0D: Ha10

Chronic 1

139198-94-2 | acisencotars metie E,EIn'ILIZ: ?I'CIT.SE 3; Sk Irrit. 2; San Sans. 1) Aqueibic Acubs H31%; HE33X HILY; H31T; Ha00;
1; Aquatic Chronic 1 H410

348633-B7-0 | amisulorom Eye lmit. Z; Carc. I; Aguatic Aoute 1; Aquetic Chronic 1 H313; HE31: H300; HE10

Edizion e 20 1 B 51823 amitral Repr. Z; STOTRE 2 *; Aquatic Chronic 2 H3E1d; HIT3; HALL

. X = T i
=E073-10-0 brodifscoum Acute .Tm..z :.du:ub:Tuu. 1; STOT RE 1; Aquatic Acute 1; HIO0: HEL0: HIT2: HAO0; HAL0
Aguatic Chironic 1
Repr. 2; Acute Tox. 2 *; Acube Tox 3 *; Skin Sens. 1; Aquatic H351d |***]; H330; H30L; H317;

1683-24-3 il - -
Sramewnt Acute 1; Aquatic Chronic 1 HA00: 1410
B Flam. Lig. 3; Acute Tox. 3 *; Acute Tox. 3 *; Eye it 2; Aot H2 28 H301: HIL4: H31S: H334;
34E81-10-2 | butocarboxm - - .
Tox. 3 *: Aguatic Acute 1; Agustic Chronic 1 HA00: HE10

Acute Tox. £ *; Acube Tox £ *; Acute Tox 4 *; Aguatic Aoute 17

13123708 | ciemti ; :
SieEEn Aquatiz Choonic 1

HIZZ; H3LE; HIOQ; HEOD: HaLD

Flam. Lig. 3; Acube Tox. 3 *; Acube Tow. 3 *; Skin Irrit. Z; Eye H2ZE: M0 HILL, 3L M348, IS PR&
10061-01-% cis-13-dichloropropane | irrit 2; Skin Sens. 17 Anste Toa 4 ; Asp. Tow 1: STOTSE 3; HIAT: HMEET: HI0 HEE: Ha00r
Agquatic Acute 1; Aquatic Chronic L Ha10 i Saprraer per b Proicriose
. Acute Tox. 2 °; Acute Tox. 4 *; Eye Irrit. 2; STOT SE 3; Skin lmit. e laHerama o haamaks
TE0E-2 charoprng 2 H330; H302: H315; H3EX H313
333-74-4 dmzomet Acute Tox. 4 *; Eye Irrit. 2; Aquetic Acute £; Agustic Chromicl | H302; H31S: HA00; HE10
13684-36-3 | desmiedifami Agquatic Acute 1; Aquatic Chronic L HA00: B0
51338-27-3 | diclofop-mietile Arubs Tox 4 *: Skin Sens. 1: Aguatic Anste 1 Aquetic Ohronic 1 | H302: H317: HA00; H210
E3163-33~4 | diflufenican Aquatic Chronic 3 Ha12
= Ty = = = S
I Acute Tow 2 ¥ Eye IFie. 2 SKin I 2 Agusdic Anae LAQURRE [ o e oo "'’
Chronic 1 ‘:'—" } ]
Acube Tox. 3 *; Skin Sens. 1; Acube Tox 3 *; Aquatic Aoste 1; . i R i F.-- . LA
6EI30-04-4 esfenvalerats Aquatiz CF - H301; HE1T: H334; H4OD: HaiD L, P
16672-57-0 atmfon Acube Tox. 4 *; Aoubs Tox. £ *; Skin Corr. 1E; Aquetic Chronic3 | H332: K312 H314; HE12 ke
91-33-2 stossiching Acute Tox. £ * H3oz o,-_,-,_—-,—nd FMoaziornale
.. Carc 2; Acute Tox. 3 *; Acute Too. 4 *; Acute Tox. 4 *; Aquatic | H334: H3E1: H312; H30Z; Ha00T per la Profezions
2353-1%5 etridi ] - N 7
1n2a Azuts 1: Agquatic Chronic d H410 o A g e

Acute Tox. 2 *; Bye Irrit. Z; Skin Irrit. 2; Aguatic Aoste 1; Aquatic

13356-0B-5 fenoutatinassico H330; H319: HILY; H4O0D: Ha10

Chronic 1
136B4-63~4 | fenmeditam Agquatic Acute 1; Aquatic Chronic L HA00; H410
71283-80-2 | fenaxmprop-p-stile STOT RE 2; Skin Sens. 1; Aquatic Acube 1; Aguatic Chronic L H373 [oneys|: H317; HA00; HAL0
473798-55-3 | fenpyrazamine Aquatic Chramic 2 Ha11
145704-23-1 | forasulam Agquatic Acute 1; Aquatic Chronic L HA00; H410
39148-24-8 | fosetimlluminio Ey=Dam. 1 H318
R . Acfjbe Tox. ‘:.ﬂu:ub:Tm...d. - Acube Tox 4:‘: TrI:IT_SE 3 3kin HIEOC HELE HIO02; HEE: H349;
BDF-% ) |arrit. 2; Eye Dam. 1; Aquatic Aoute 1; Aquatic Chronic 1 H315: K00 HALD
BuiB*:li-?I MARCOIED Repr. Z; Skin Sens. 1; Aguatic Aoste 1 H3S514"""; HILT; HA0D0
|

Acute Tox. £ *; Skin Corr. 1B; Skin Sens. 1; Aguatic Acute 1;

137-42-8 metam-sodam A.quul‘.ic T s HIOX: H214; H31T7; HA0D: HA10
123116-23-6 | metconazoin Acute Tox. 4 °; Repr. Z; Aguatic Chronic 2 H30Z; HE61d; Ha11
. Repr. Z; Acubs Tox. 4 Eye Irrit. 2; Skan Sens. 14; STOTSE 3; H3E1d; H332; H315; H317; H33%:
243973-20-8 | pinoxnden 2 E 2
Aguatic Acute 17 Aquatic Chronic L HA00; HL12
129630-15-3 | piraflufen-stile Agquatic Acute 1; Aquatic Chronic L HA00; H410

Acute Tox. £ *; Acube Tox £ *; Acute Tox 4 *; Aguatic Aoute 17

121-21-1 pirstrine Aquatic ic1 H33Z; H312; H30Z; H4O0D: HAL0
nNEL2-33-3 oiridate Skin Irrit. Z; Skin Szns. 1; Aguatic Aoute 1; Aquatic Chromic 1 HILS: HILT: HA0O; HE10
145026-81-9 | propowycartozone Agquatic Acute 1; Aquatic Chronic L HA00: B0
1B9778-12-4 | proquimazid Carc 2: Aguatic Arute 1 Aquatic Chromic 1 HI3; H400: HA10
B3 I Agute Tox. 3 ..E‘,'e |I'I1l‘T Z; STOT 5E 3; 5kim Irrit. 2; Aquatic H301; 315 H333; H31Y; Ha00;
Acute 17 Aguatic Chranic L H410
. . Repr. 2 3TOT RE 2; 5kin 5ens. 1; Aguatic Aoute 1; Aguatic H351d; HI73 [eyes, kidneys, liver];
3304842 | mmaciiong Chironic 1 HIAT: H400: HAL0
149975-41-9 | tepraloaydim Carc. 2; Repr. 2 HIS: H3516d
79277-27-3 | tifensulfuron-mietile Aguatic Acute 1; Aquatic Chironic L HA00: 410
e Gram Acute Tox. £ *; Aoube Tox 4 *; STOTRE 2 *; Eye Irrit. 2 Skin H33Z; H30Z; H373( ") H313;
Irrit. 2; 5kin Sens. 1; Aquatic Acute 1; Aquatic Chronic L HILY: H317: HADO; HE10
142465-14-3 | tritosuifuron Skin 5ens. 1; Aguatic Aoste 1; Aquatic Chromic 1 H317; HE00: Ha10
= = Cn - 7 = s :
137+ S Hruks Tox. 2 %; Acuhe Tox. 4 %; STOTRE 2 *; STOT 5E 3; Eye HI30: M0 H373("|; W33y,

Dam. 1; Skin Sans. 1; Aquatic Acute 1; Aquatic Chronic 1 [HELE: H317, HA0O: H410
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Indicazioni per la scelta delle sostanze

Tab. 12 — Punteggio 1 base a criter1 di pericolo
1) non classificabile (NC) per insyfficienza di dati

Classificazione"™ Pericolosita
PBT g
CAS SOSTANZE ED vPvB Classi di pericolo | 2uore  Fattore g 3
Macuta Marenion E o
POP = =
& &
Acute Tox. 3 (*);
2921-88-2  CLORPIRIFOS CAT3a Aquatic Acute 1: 10000 10000 | O 7 7
Aquatic Chronic 1 |
Smrramerm e w ] ————
Repr. Z; Skin Sens.
HOTS01T  MANCOZER CATT 1 Aquatic Acute 1 1”4 a2 M
1071-836  GLIFOSATE Eye Dam. 1,

_ Aquafic Chronic2 0 . :




Dati di vendita elaborati dal gruppo AAAF
FRIULI VENEZIA GIULIA 2011

Gruppo di lavoro Fitofarmaci
delle Agenzie Ambientali

Sostanza attiva Kg

ZOLFO 447568
MANCOZEB 137428
FOLPET 81641
GLIFOSATE 70019
S-METOLACLOR 42747
TERBUTILAZINA 40584
RAME (OSSICLORURO TETRARAMICO) 33451
RAME (IDROSSIDO) 31383
FOSETIL ALLUMINIO 29402
OLIO MINERALE PARAFFINICO (n° CAS 8042-47-5) 28765
ACETOCLOR (Uso fino al 23/06/2013) 25693
METIRAM 23922
OLIO MINERALE PARAFFINICO (n° CAS 97862-82-3) 22224
CLORPIRIFOS 22110
RAME (OSSICLORURO) 19192
RAME (SOLFATO NEUTRALIZZATO CON CALCE) 17605




SUMMARY OF FINAL EVALUATIONS
_—

Degree of evidence of Overall evaluation
carcinogenicity®t of carcinogenicity
to humans®

Humans Animals

Aldicarb ND
Atrazine I
Captafol ND
Chlordane I
DDT I
Deltamethrin ' ND
Dichlorvos I
Fenvalerate ND
Heptachlor I
Monuron ND

Occupational exposures in L

spraying and application of

nonarsenical insecticides
Pentachlorophenol S
Permethrin I

b
=

L S R Y
[==] ==}

[ FL R )
>

[}
=

Picloram L (tech.-grade)
Simazine I
Thiram I

Trifluralin L (tech.-grade)

Ziram L

4, inadequate evidence; S, sufficient evidence; L, limited evidence; ND, no data

YFor definitions of degrees of evidence and groupings of evaluations, see Preamble, pp. 26-28.
“Other relevant data influenced the making of the overall evaluation.




Occupational Pesticide Exposures and Cancer Risk: A Review

DOI: 10.1080/10937404.2012.632358 . .
Michael C. R. Alavanja?* & Matthew R. Bonner® Published online: 09 May 2012

pages 238-263

La coorte AHS ha evidenziato correlazioni significative tra esposizione alle principali
classi funzionali di pesticidi (insetticidi, erbicidi, fungicidi) e insorgenza di cancro a
mammella, prostata, polmone, cervello, colon-retto, testicolo, pancreas, esofago,
stomaco, oltre a melanoma e linfoma non Hodgkin. In particolare 'esposizione a
organoclorurati, organofosfati, carbammati, composti fenossiacidi e triazine e stata
associata a un rischio piu alto di tumori del polmone, della prostata e del sistema
linfatico ed emopoietico.



STUDI CHE HANNO INDAGATO ESPOSIZIONE A PESTICIDI E CANCRO

(104 studi reperiti, 83 considerati).
Mod. da Cancer health effects of pesticides: systematic review
Canadian Family Physician vol 53 October 2007

TIPO DI CANCROQ © N°e STUDI REPERITI STUDI INCLUSI RISULTATI EMERSI
Polmone 4 4sud 2/ 4 associazione
positiva
Mammella 12 6 5/6 associazione
positiva, 1 studio rileva
diminuzione rischio
Pancreas 3 3 3/3 associazione
positiva
Linfomi Non Hodgkin 32 27 23/27 associazione
positiva
Leucemie 23 16 14/16 associazione
positiva
Cervello 1 1 11/11 associazione
positiva
Prostata 10 8 8/8 associazione
positiva
Stomaco 1 1 1/1 associazione
positiva
Rene 7 6 6/7 associazione
positiva
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Agricultural crop exposure and risk @
of childhood cancer: new findings from a case-
control study in Spain

Diana Gomez-Barroso', Javier Garcfa-Pérez' Gonzalo Lopez-Abente', Ibon Tamayo-Uria*®,
Antonio Morales-Piga®™’, Elena Pardo Romaguera® and Rebeca Ramis'

Abstract

Background: Childhood cancer is the main cause of disease-related death in children in Spain. Although little is
known about the etiodogy, environmental factors are potential explanations for a fraction of the cases. Previous stud-
ies have shown pesticides to be associated with childhood cancer. The difficulty of collecting personal environmental
exposure data is an important limitation; this lack of information about pesticides motivates the development of new
methods to subrogate this exposure. We developed a crop exposure index based on geocgraphic information to study
the relationship between exposure to different types of crops and risk of childhood tumaors.

Methods: We conducted a population-based case—control study of childhood cancer covering 3350 cases and
20365 controls in two Spanish regions. We used CORINE Land Cowver to obtain data about agricultural land use. We
created a 1 km buffer around every child and calculated the percentage of crop surface within the buffer (Global
Crop Index) for total crops and for individual types of crops. We fitted mixed multiple unconditional logistic regression
models by diagnostic group.

Results: We found excess of risk among children living in the proximity of crops. For total crops our results showed
excesses of risk for almaost all diagnostic groups and increasing risk with increasing crop index value. Analyses by
region and individual type of crop also showed excess of risk.

Conclusion: The results suggest that living in the prosdmity of cultivated land could be a risk factor for several types
of cancer in children.

Keywords: Childhood cancer, Crops, Spatial epidemiology, GIS, Cases/control




Rev Environ Health. 2016 Sep 1;31(3):311-27. doi: 10.1515/reveh-2016-0001.
Exposure to pesticides and prostate cancer: systematic review of the literature.
Silva JF, Mattos IE, Luz LL, Carmo CN, Aydos RD.

Abstract

INTRODUCTION:

Investigations about the association between prostate cancer and environmental and/or
occupational pesticide exposure have evidenced a possible role of these chemical substances on
tumor etiology, related to their action as endocrine disruptors.

OBJECTIVE:

To assess the association between pesticide exposure and prostate cancer by conducting a
systematic review of the scientific literature.

MATERIALS AND METHODS:

Articles published until August 18, 2015 were searched in the databases MEDLINE/Pubmed,
Scielo, and Lilacs using the keywords "pesticides" and "prostate cancer”. Only the analytical
observational studies whose methodological quality met the criteria established by the New Castle-
Ottawa scale were included in this review.

RESULTS:

The review included 49 studies published between 1993 and 2015. All studies were in English and
analyzed exposure to pesticides and/or agricultural activities. Most studies (32 articles) found a
positive association between prostate cancer and pesticides or agricultural occupations, with
estimates ranging from 1.01 to 14.10.

CONCLUSION:

The evidence provided by the reviewed studies indicates a possible association between
the development of prostate cancer and pesticide exposure and/or agricultural
occupations.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Silva JF[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mattos IE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mattos IE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mattos IE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Luz LL[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Carmo CN[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Carmo CN[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Carmo CN[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Aydos RD[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Aydos RD[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Aydos RD[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27244877

PREVENZIONE
PRIMARIA



A. Einstein

Un uomo intelligente

risolve i problemi,
un Uomo saggio

li evita.
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[ABELLA RIEPILOGATIVA

CAMPIONI IRREGOLARI REGOLARI REGOLARI | % REGOLARI
ANALIZZATI [senza [con 1 solo [con pia di
residui] residuo] 1 residuo]

VERDURA 3.824 2765 723 | 591 155 | 429 1,2
FRUTTA 3028 1.201 39,7 196 | 1176 388
PRODOTTITRASFORMATI | 2756 2028 736 14,4 11,2

-_ummmmmm

Elaborazione: Legambiente su dati Arpa, Asl, lzs 2015




REGIONE FRIULI VENEZIA GIULIA

I .

REGOLARI

[con 1 solo fcon piin di
reskdua) 1 residua]
1] 12
Insalate * 10 0 o (& 600 (1 0o |3 0.0
Ovtagyi da foglia ** 3 0 [ 1000 |0 ar (o oo
Owtagoi da fusto *** 4 ] oo (2 500 |0 00 2 504
Pomodori [ ] o (3 500 (2 EEE N 6.7
Cereali 5 o 00 4 ann |1 200 |0 oo
Legumi 7 o oo 7 1000 (d a0 0 oo
Zucchine 7 o o (5 4 |2 286 |0 oo
Peperoni 4 ] 00 1 50 (3 50 |0 0o
Patate 4 0 o (2 500 (2 500 |0 0o ! 4
Casote 3 ] o (2 a6e7 (0 1 R TN Vg ¢ ) ' f
T N 1 - Anl e oo st neg almeni o bone i arol
FRUTTA 62 1] oo 13 210 18
Mele 8 0 o |2 =50 |3 \l LY ™A . '
Pere 4 o oo 1 250 (0
Pesche 5 ] o (2 400 (2
va 12 0 o (0 04 2 167
Fragola 4 0 [ ar (o ag
Agrumi 9 ] oo (2 12 (2 212
Frutta esotica ™*** 5 ] o (0 a0 4 an0
Piccoli frutti == 1 o 00 1 1oao0 o 04
Altra frutta 14 o [ - ELE - 357
m o1 0 [T | 78O 10 10
O extravergine diolive |35 ] oo (30 aar (5 143
0 di semd 0 ] or (0 04 0 a4
Vino | ] oo (9 429 (5 38
Miele e derivati apicoltwa | 0 o 00 0 0a 0 04
Cereali trasfomati 9 o o (& a7 |0 a4
e 1 0 0 |1 1000 | 0 00 o 0o
Condimenti ****** g sabke | 15 ] 00 15 1000 |0 00 0 0o
Altri derivati 10 ] 00 10 1000 |0 00 0 0o

Sono statl analtorat! 230 camipioni suddhist allinbemo del tre comgartl. Mon @ peesende alouna Inegodarita. Per quanio riguasda Il multiresidug, s registrano pescentuall
aleyate, soprathuttonel compano frutta: sono le Sagake, insleme ad wva & pee, a igglundgare akan pal Importankl, con b fagole che presentano |3 totalit ded campsand
rruttires ki, con un camgions contenente ben sette princigl att. Tutt | camgloni di fragale hanne proseriensa taliana, ad eocegions diun camplone peovenlente da
kraale. Esplicativa anche Il @so dell'uvac ) 12 camplonl analtezatl risultano tuttl segoldar ma con | preserea di uno o pid residul, dato iscontrato sta per 'uva da tawola che
per Muawa dia vino, Tultl 1camplon diwa hanno provenierca Halizna
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The 2012 European Union report on pesticide residues

Yo of samples with multiple residues
i 10 20 30 40 50 60 0 0 o0
Grapefru (89/134/1011) ' 1| E] ; 255 ; ' 172 ' I Sl.]l‘ I s.l4 ] '
Rocket, Rucola (40/41/215) 135 151 Ba [ 105 | 3]
Goossbemiss (14/6/53) 178 110 192 [ 82 ] 16.4 |
Mandarins (189/180/823) B3 194 [ 127 66 64]
Citrus fruit not specified (7/1/16) [ 375 [ B35 [ 83 |
Papaya (16/13/38) 311 T 73 [s1]:4
Tabla grapes (526/438/1514) 160 Bl e [ 73 [ 157
Omanges (425/245/1049) 141 163
Stmwhemies (481/391/1353) 152 134 ITEETE
Limes (30/22/79) 206 16.0 [ 0o [ 84 [53]
Cumants (67/30/147)  [EENEIEE B4 [ 03 10 |
Basd(52/34/116) 179 184 [ 108 [ a6 [57]
Kale (37/59/138) PEf] ER 5% [55 a0
Larb's sttace {35/30/93) 203 138
Blackberries (15/11/35) 115 T s [ o8 | s
Raspbemies(94/47/187) 128 [TE] A [ W] 125 |
Bananas (434/231/548) 134 TE = )s o
- Calery (B3/35/145) 180 IRl 27 | 72 [ 37
g Lemons (168/154/484) 178 168
= Grapes not specifisd (13/6/24) 311 fF 133 Y 24
E Prar(475/340/937) 184 Rl 20 [ 63] 79
Vine keaves (14/2/17)  ERIIERIIES] 364 ]
Apples @77/572/1386) 179 124
Tanley (68/22/80) 135 [FEEN 52 [ 65 651
Guava (13/13/23) 121 184 [82 [a1] 41
Apricots (223/157/331) 158 ITERl [26] 70|
Peaches (360/338/632) 169 E 6: [3421]
Chemies 220/167/304) 13.2 [EEI 74 [48]52]
Leafyvegetahles not spacified . [N
Passion fruit (30/15/32) 156 01
Blhusbaries (81/44/86) 140 121 EIERRE
Tea kaves (327/130/295) [ EENEE
Brussels sprouts (59/64/77) 140 [VER 55 5.0 45
Peas (with pods) (98/60/05) 13.0 70 IEHET
Celariac (74/22/58) 125 125 [EEEEE
Celary leaves (117/64/102) 138 72 TEEEE
Lettuce(825/314/636) [EOCIEENN 62 J20] &62]
Spring omions (78/30/54) 130 1.1 ¥
Mangoes (128/81/108) 213 73 DK
Carambol (13/8/10) 1.6 EF] 65 |
* The mumibers in brackets after the M 2pesticides  M3pesicides D4 pesticides O 5pesticides O More than 5 pesticides
product name refer o mumher of
withous detectable residues/samples with 1
residus’ sampies with pultipls residues

Figure 3-18: Food products containing most frequently multiple residues

Residui multipli in un singolo campione possono
derivare dall'applicazione di diversi tipi di pesticidi su
una coltura o da formulazioni che contengono piu di
un principio attivo. Oltre alle pratiche agricole,
residui multipli possono essere anche determinati
dalla miscelazione di lotti nelllambito del
trattamento, contaminazioni durante la lavorazione
degli alimenti, assorbimento dei residui persistenti
attraverso il suolo o dispersi sul terreno. Secondo la
normativa comunitaria vigente, la presenza di residui
multipli in un campione non e considerato come una
violazione della normativa LMR finché i singoli
residui non superano i singoli LMR.

Tuttavia, la presenza di residui multipli negli alimenti
dovrebbe essere valutata in relazione ai possibili
rischi per la salute dei consumatori.



PRINCIPIO DI PRECAUZIONE

L'applicazione del principio di

precauzione postula I'esistenza di un rischio
potenziale per la salute e per 'ambiente,

ma non richiede l'esistenza di evidenze
scientifiche consolidate sulla correlazione tra
la causa, oggetto di divieto o limitazione, e gli
effetti negativi che ci si prefigge di eliminare o
ridurre

Consiglio di Stato, es. sentenza n. 01281/2013



Convegno ISDE, Udine, 28 Novembre 2009
Come proteggere le nuove generazioni dai rischi ambientali: certezze,

incertezze, interventi possibili

Giorgio Tamburlini

Le sfide del fare

e Affrontare le esposizioni che portano a danni certi e
rilevanti

* Considerare il rapporto benefici/rischi

e Applicare il Principio di Precauzione nella misura del
possibile

* Continuare a monitorare esposizioni ed effetti
* Introdurre nuovi stili di vita



PRINCIPIO DI PRECAUZIONE

Il Principio di Precauzione ¢ il principio generale del
diritto comunitario che fa obbligo alle autorita
competenti di adottare provvedimenti appropriati al
fine di prevenire taluni rischi potenziali per la sanita
pubblica, per la sicurezza e per I'ambiente,

facendo prevalere le esigenze connesse alla protezione
di tali interessi

sugli interessi economici

Trattato UE: TITOLO XIX - AMBIENTE, e stato introdotto dall'articolo 174, é stato recepito nel
decreto legislativo n. 152 del 2006 articolo 301, comma 1 e nel decreto legislativo n. 150 del
2012 articolo 2, comma 2,

e confermato in molte sentenze della Corte Europea, es.
(Trib. CE, Seconda Sezione ampliata, 26 novembre 2002, T-74/00 Artegodan)



PRINCIPIO DI PRECAUZIONE

Gli effetti sinergici sulla salute del’'uomo e
sull'ambiente del multiresiduo andrebbero
adeguatamente verificati.

Manca infatti ancora una corretta valutazione
dei possibili effetti sanitari della dose minima
cumulativa”



EDITORIALE ﬁp anno 41 (1) gennaio-febbraio 2017

Non rimettiamo in discussione il principio di precauzione
A defense of the Precautionary Principle

Paclo Vineis
Imperal College, London LK

rmSmpmasmere®®  Criticando il fatto Una posizione
che attraverso di rﬂrﬂguardla
il principio su amblente, +salute
di precauzione e clima finisce
la scienza “si piega” per costare molto
alle esigenze di piti sul lungo
della salute pubblica, + Pﬂl‘lﬂdl? +
1 mssicalngi finiscono dl}lﬂﬂ pﬂ}ltlca
per “piegarsi” d} protezione
alle esicenze e rinnovamento
della pmﬁuzinne TﬁCHDngiCD



PESTICIDI: CHE FARE?

PROTEGGERE LE DONNE IN GRAVIDANZA, IN ALLATTAMENTO E LA PRIMA INFANZIA
DALL'ESPOSIZIONE A PESTICIDI/FITOFARMACI E GARANTIRE LORO ALIMENTI NON CONTAMINATI

PROMUOVERE UADOZIONE DEI METODI DELLAGRICOLTURA BIOLOGICA E/O BIODINAMICA
EVITARE L'USO DOMESTICO DI FITOFARMACI/INSETTICIDI
PROMUOVERE IL CONSUMO DI PRODOTTI DA AGRICOLTURA BIOLOGICA E/O BIODINAMICA

ACQUISTARE PRODOTTI DI STAGIONE, PREFERIBILMENTE LOCALI E DA COLTIVATORI CHE DIANO LE
MASSIME GARANZIE CIRCA L'ASSENZA DI PESTICIDI

ESERCITARE AZIONE DI CONTROLLO SULLE MENSE SCOLASTICHE

RICHIEDERE UNA VERIFICA PERIODICA DELLA QUALITA’ DELLUACQUA E DEI CONTAMINANTI IN ESSA
CONTENUTI

LEGGERE, INFORMARSI, DOCUMENTARSI PER RESPONSABILIZZARSI NEI
CONFRONTI DELLA SALUTE E PRETENDERE IL RISPETTO DELLE NORME




PESTICIDI: CHE FARE?

* Promuovere _ finanziamenti del Piano di
Sviluppo Rurale regionale non per una forma
di agricoltura integrata definita volontaria che
pare sia realizzata con ancor piu pesticidi di
quella obbligatoria ma per coloro che si
impegnano in un’agricoltura senza chimica

* Incentivare un’assistenza tecnica indipendente,
finanziata da fondi europei e che dovrebbe

essere scelta dagli agricoltori (sono disponibili
1.500 € annui)




PESTICIDI: CHE FARE?

* Incentivare le assicurazioni fitosanitarie per

l'agricoltura biologica che hanno polizze agevolate con
rimborsi fino a 70%. Finanziabili dai PSR o da
programmi Nazionali coi consorzi difesa tra agricoltori
(anche mutualistici)

Promuovere un servizio di monitoraggio aziendale dei
dati climatici al fine di gestire al meglio la difesa
biologica dei vigneti

Promuovere formazione e tutoraqqio degli agricoltori.
Per questo sono a disposizione molti fondi europei ad
hoc... sempre dai PSR Regionali 2014-2020




PROPOSTE DELL’ISDE

per le problematiche legate all'impiego dei pesticidi

* Omogeneizzare i Regolamenti Comunali di Polizia
Rurale e Armonizzarli, in senso garantista per
I'ambiente e per |la salute pubblica e degli operatori,
ad un modello gia esistente e/o da elaborare

 |stituire un Protocollo di Autodisciplina per |la
produzione agricola che, oltre a ridurre
I'inquinamento ambientale, favorisca il
miglioramento continuo della qualita del prodotto



PREVENZIONE PRIMARIA

Troppo spesso viene identificata la prevenzione del cancro
con la sua diagnosi precoce, (possibile tramite screening
solo per alcune forme di tumore): questa confusione dei
termini distrae dal concetto che la vera prevenzione del

cancro, e di molte altre malattie cronico-degenerative,
consiste nella

Prevenzione Primaria,
0ssia

nella riduzione della esposizione di tutta |la popolazione agli
agenti cancerogeni, mutageni e teratogeni, con particolare
riferimento alla protezione dei soggetti piu vulnerabili e
suscettibili




OBIETTIVO

Livello di Fase della malattia | Popolazione-
prevenzione obiettivo
primordi@ Condizioni di base Popolazione totale
che portano alla 0 gruppi
causalita selezionati
primario Fattori causali Popolazione
specifici totale, gruppi
selezionati,
individui sani
secondario Stadio precoce della | pazienti
malattia
terziario Stadio avanzato della | pazienti

malattia
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Non abbiamo ereditato la terra dai nostri padri,
ma l'abbiamo in prestito dai nostri figli

Mi batto per un futuro diverso
Mi batto per il futuro delle mie
figlie e dei figli di tutti
Mi batto nella speranza che

i nostri figli siano
semplicemente migliori

di noi.

Gustavo Mazzi

Grazie per |'attenzione



REGOLAMENTO COMUNALE
DI POLIZIA RURALE

I Regolamento Comunale di Polizia Rurale (RCPR)
rappresenta, di fatto, lo strumento normativo piu vicino alle
amministrazioni locali e agli operatori agricoli, ma non solo,
per dare concretezza ai principi sanciti dalle diverse direttive
europee sulllambiente.

L’ RCPR e la fonte del diritto locale e detta norme precise su
cui stabilire il buon vivere e la tutela dell'ambiente e della
salute pubblica.



OBIETTIVO 1

Creare uno strumento di formazione e
informazione che, condiviso e
partecipato con la popolazione, diventi
non solo norma ma una linea guida del
buon vivere e che tuteli I'ambiente e |la
salute di operatori e residenti



OBIETTIVO 2

Lo strumento proposto vuole:

1. portare il mondo agricolo verso un piu
cosciente uso dei prodotti fitosanitari e
dei concimi e delle accensioni di fuochi

2. chiedere agli agricoltori stessi di farsi
operatori attivi sul territorio per la
tutela dello stesso.



D.M. 22 gennaio 2014

Adozione del Piano di azione nazionale per l'uso sostenibile dei prodotti fitosanitari, ai sensi
dell'articolo 6 del decreto legislative 14 agosto 2012, n. 150 recante: «Attuazione della
direttiva 2009/128/CE che istituisce un quadro per l'azione comunitaria ai fini dell'utilizzo
sostenibile dei pesticidi».

Pubblicato nella Gazz. Uff. 12 febbraio 2014, n. 35.

A 5.4 - Misure per la riduzione e/o eliminazione dell'uso dei prodotti fitosanitari e dei rischi sulle o
lungo le linee ferroviarie.

E necessario ridurre e/o eliminare, per quanto possibile, l'uso dei prodotti fitosanitari e i rischi
connessi al loro utilizzo sulle o lungo le linee ferroviarie. ricorrendo a mezzi alternativi (meccanici,
fisici e biologici). riducendo per quanto possibile le dosi di impiego dei prodotti fitosanitari ed
utilizzando. per la loro distribuzione, le attrezzature e le modalita di impiego che consentano di
ridurne al minimo le perdite nell'ambiente.

A.5.5 - Misure per la riduzione ¢/o eliminazione dell'uso dei prodotti fitosanitari ¢ dei rischi sulle o
lungo le strade.

E necessario ridurre /o eliminare, per quanto possibile. I'uso dei prodotti fitosanitari e i rischi
connessi al loro utilizzo sulle o lungo le strade. ricorrendo a mezzi alternativi (meccanici. fisici ¢
biologie1). riducendo per quanto possibile le dosi di impiego dei prodotti fitosanitar: ed utilizzando.
per la loro distribuzione. le attrezzature e le modalita di impiego che consentano di ridurne al

minimo le perdite nell'ambiente. nel nispetto della sicurezza ¢ del ruolo della vegetazione sw cigh
stradali.



