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Stiamo sottovalutando i rischi occupazionali per le patologie
neurodegenerative?
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Introduzione

Le patologie neurodegenerative sono un gruppo noso-
logico di grande ampiezza che comprende al suo interno
forme cliniche assai diverse, molte delle quali di grande
impatto sia in termini di mortalità, sia in termini di disabi-
lità. Nonostante questo, sembra che le patologie neurode-
generative restino in qualche modo nell’ombra, in secon-
do piano nella considerazione dei medici rispetto al can-
cro, al diabete o all’infarto (1).

Alcune di questi disturbi neurologici, come ad esem-
pio la sclerosi multipla (SM), la sclerosi laterale amiotro-
fica (SLA), il morbo di Parkinson (MP), sembrano posse-
dere anche delle cause o concause occupazionali, tanto da
spingere alcuni autori a chiedersi se non siamo di fronte
all’inizio di una nuova fase epidemiologica, riguardante
appunto le patologie neurodegenerative (2). Sicuramente,
siamo di fronte ad un aumento del numero degli studi
scientifici dedicati all’argomento (2) che però, al momen-
to, non hanno ancora dimostrato un nesso causale certo tra
specifiche esposizioni professionali e determinate patolo-
gie neurologiche. A questo proposito, è comunque sugge-
stivo osservare come, almeno per la SLA (3) e per il MP
(4), l’incidenza sia maggiore nel sesso maschile, circo-
stanza generalmente interpretabile come indice di soggia-
centi cause occupazionali.

Metodi e limiti della ricerca epidemiologica sulle pato-
logie neurodegenerative

Lo studio epidemiologico dei possibili determinanti
occupazionali delle patologie neurodegenerative appare li-
mitato da alcuni problemi intrinseci. 

La definizione e l’identificazione dei “casi” non è sem-
pre agevole e l’utilizzo di alcune fonti di dati come i cer-
tificati di morte possono condurre ad una sottostima del
fenomeno, soprattutto nei grandi studi di coorte a livello
nazionale (5). Infatti, i registri di patologia, che consenti-
rebbero una migliore qualità del dato di incidenza, quando
presenti sono limitati a porzioni territoriali contenute, con
coperture di popolazione su base provinciale o regionale.
Inoltre, gli studi prospettici di coorte, che pure stanno co-
minciando a fornire risultati (6), generalmente richiedono
un certo tempo prima di poter generare stime del rischio
affidabili, mentre l’approccio di coorte storica implica la
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ricostruzione di esposizioni probabilmente anche lontane
nel tempo, analogamente a quanto avviene per le neopla-
sie professionali, i cui dati non sono sempre di facile ac-
quisizione.

A questo si aggiunge che in molti casi le esposizioni ad
alcuni sospetti agenti causali (solventi, metalli, fumi di
saldatura, pesticidi, campi elettromagnetici) non sono cir-
coscrivibili a grandi impianti industriali, ma si presentano
parcellizzate in numerose attività industriali di medie-pic-
cole dimensioni, oltre ad interagire tra loro e con altri in
modi spesso difficilmente districabili.

Un vantaggio in termini di tempi e di costi si potrebbe
ottenere con un approccio di tipo caso-controllo di popo-
lazione, anche con l’utilizzo di sistemi di record-linkage
mutati da altri ambiti applicativi (7), mentre le problema-
tiche relative alla qualità del dato non risulterebbero so-
stanzialmente mutate da un diverso disegno delle studio.

Inoltre, i meccanismi biologici soggiacenti alle manife-
stazioni cliniche della gran parte delle patologie neurodege-
nerative non sono al momento del tutto compresi e l’iter
diagnostico è spesso basato sulle caratteristiche sintomato-
logiche, le quali talvolta possono essere comuni a diverse
entità nosologiche, non consentendo quindi una agevole
diagnosi differenziale (8). Ciononostante, le evidenze di let-
teratura disponibili sui meccanismi patologici che agiscono
in questo gruppo di malattie degenerative sembrano fornire
un razionale biologico che renda conto del potere neurotos-
sico di alcune esposizioni professionali: distruzione della
barriera emato-encefalica, stress ossidativo, aggregazione
proteica, disfunzione mitocondriale sarebbero processi di
danno comuni alle diverse patologie neurodegenerative (9).

Panoramica dei principali risultati
I limiti che possiede la ricerca in ambito epidemiologi-

co rispetto a questo tema non ci consentono comunque di
ignorarne i risultati.

Una della patologie maggiormente studiate dal punto
di vista delle esposizioni professionali è probabilmente il
Morbo di Parkinson (9). Scarse evidenze, e non del tutto
convincenti, esistono sul ruolo causale di alcuni metalli
(ferro, piombo e rame) (10). Molto più solide le prove a
carico delle esposizioni professionali a manganese, anche
se la sindrome che ne deriva (manganismo) possiede ca-
ratteristiche clinico-patologiche che lo differenziano dalla
forma tipica di MP (11). Inoltre, una recente metanalisi
(12) evidenzia piuttosto chiaramente l’effetto dell’esposi-
zione a solventi, pesticidi ed erbicidi, in particolare il pa-
raquat a cui si potrebbe aggiungere il rontenone (10).

Analogamente al MP, anche la Sclerosi Multipla è sta-
ta oggetto di un cospicuo numero di studi già a partire da-
gli anni ’80, i cui risultati sono, in molti casi, limitati da
problematiche metodologiche (13). Quella a solventi or-
ganici è, a tutt’oggi, l’esposizione maggiormente indiziata
per l’aumento del rischio di SM nei lavoratori, sia negli
studi internazionali (14-18), sia in quelli condotti nel no-
stro paese (19-21), pur in presenza di studi che non evi-
denziano associazione (22-26). Inoltre, più recentemente,
qualche evidenza emerge dalla letteratura scientifica an-
che per le esposizioni nel settore agricolo, sia nelle attività
di coltivazione che di allevamento (21, 27, 28).

Le patologie del motoneurone, in particolare la Sclero-
si Laterale Amiotrofica, sono state particolarmente studia-
te fino ad oggi nei loro aspetti ereditari e genetici, benché
la grande maggioranza dei casi sia in realtà di natura “spo-
radica” (2). Un parte minoritaria degli studi scientifici è
stata dedicata all’approfondimento delle possibili cause
occupazionali della SLA, indagando di volta in volta pos-
sibili relazioni con le esposizioni a pesticidi (29), formal-
deide (30), campi elettromagnetici (31), metalli (32), bro-
muro di metile (33), trovando risultati ad oggi non con-
clusivi. In senso più ampio, anche alcune categorie pro-
fessionali come i militari (34, 35), gli agricoltori (36) e gli
sportivi (in particolare i calciatori) (37, 38) sembrano pos-
sedere rischi aumentati di SLA.

Un minor numero di studi è stato dedicato allo studio
dei possibili fattori occupazionali di rischio per le demen-
ze in generale e per la loro forma più diffusa, la malattia
di Alzehimer (39). Ciononostante è stata ipotizzata una
azione neurotossica correlata con la genesi della patologia
per alcuni metalli come alluminio, piombo, rame e zinco
(9) e alcune esposizioni professionali (a pesticidi, erbicidi,
gomma) (8), senza trovare al momento forti associazioni
causali.

Infine, la neuropatia periferica appare essere correlata
con le esposizioni occupazionali a piombo, mercurio, ar-
senico, acrilamide, pesticidi e solventi organici, mentre
queste ultime sembra giocare un ruolo causale nella ence-
falopatia tossica cronica indotta da solventi (2).

Conclusioni

L’intensa attività di ricerca, e le relative pubblicazioni,
che nelle scorse decadi ha caratterizzato lo studio della
cause professionali delle neoplasie e delle patologie respi-
ratorie ha sopravanzato generalmente la stessa attività per
le patologie neurodegenerative, rimaste in ombra rispetto
ad altri gruppi nosologici. Dalla seconda metà degli anni
2000 si è però assistito ad un una inversione di tendenza
con un superamento quantitativo degli studi sulle patolo-
gie neurodegenerative rispetto ad altri argomenti di ricer-
ca in medicina occupazionale (2), dovuto al sempre mag-
giore interesse per la tematica. Il mosaico di risultati che è
derivato da questa attività è al momento di non agevole in-
terpretazione per la grande variabilità di numero, qualità e
risultati dei vari studi condotti, ma non per questo è privo
di interesse e ignorabile.

La profusione di sforzi di analisi delle esposizioni pro-
fessionali a sospetti cancerogeni, condotta soprattutto ne-
gli ultimi quarant’anni, ha portato a stimare, in alcuni con-
testi, un proporzione variabile dal 4 al 10% di tutti i tumori
maligni come causata da esposizioni avvenute sui luoghi
di lavoro (40). 

Un simile lavoro per le malattie neurodegenerative è
tutto da iniziare, a partire dalla serietà del problema e del-
l’interesse della tematica che i dati fino ad ora disponibili
indicano. Una maggiore attenzione da parte della comu-
nità scientifica, anche italiana, sicuramente determinereb-
be nel tempo un superamento delle problematiche che li-
mitano le conclusioni degli studi disponibili: l’affidabilità
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delle basi di dati, gli opportuni tempi di osservazione, l’a-
nalisi dei meccanismi etiopatogenetici.

Tutto questo appare, a nostro avviso, non soltanto au-
spicabile, ma doveroso per poter aumentare le conoscenze
e promuovere le eventuali misure preventive in un campo,
quello delle patologie neurodegenerative appunto, con ri-
levanti problematiche non solo in termini di mortalità e
morbilità, ma anche di disabilità.
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