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La normativa italiana prevede
che l’Istituto Superiore di Sanità
(ISS) promuova e coordini indagini
per il controllo e la valutazione di
eventuali effetti sulla salute umana
derivanti dall’esposizioni ad anti-
parassitari. La stessa normativa ri-
chiede, inoltre, che l’ISS, sulla base
delle osservazioni effettuate, for-
muli proposte per la messa in atto
di misure di prevenzione da parte
dei ministeri interessati (art.17 del
DLvo 194/95).

In riferimento a tale compito
istituzionale, a partire dal 1999 è
stato avviato un  progetto di ricer-
ca per la sorveglianza di popola-
zioni esposte a prodotti fitosanita-
ri (responsabile scientifico: Laura
Settimi). Nell’ambito di tale pro-
getto, una specifica attenzione è
stata dedicata alla problematica
delle intossicazioni acute da anti-
parassitari (1). In particolare, è sta-
ta delineata una prima proposta di
sistema di sorveglianza del feno-
meno (2). Come mostrato in Figu-
ra, il sistema è incentrato su una

stretta collaborazione tra ISS, Cen-
tri Antiveleni (CAV) e Dipartimen-
ti di Prevenzione delle Aziende
USL. Al fine di verificare operati-
vamente le procedure proposte, è
stato, quindi, avviato un progetto
pilota, cui hanno aderito il CAV di
Milano, centro al quale giunge cir-
ca il 65% delle richieste di consu-
lenza tossicologica inoltrate ai
CAV attivi sul territorio nazionale,
e il Servizio di Medicina del Lavo-
ro (SML) di Ragusa, attivo in un’a-
rea caratterizzata da un rilevante
utilizzo di antiparassitari in ambito
agricolo (3).

Obiettivo del presente contri-
buto è quello di presentare le os-
servazioni effettuate nel corso dei
primi mesi di attività del suddetto
progetto pilota e fornire alcuni ele-
menti di riflessione sulla rilevanza
che un’adeguata sorveglianza del-
le intossicazioni acute può assu-
mere in termini sanitari.

PROGETTO PILOTA:
PRIME OSSERVAZIONI

Nel corso dei primi tre mesi di
attività (gennaio-marzo 2001) il
CAV di Milano ha segnalato 11 ca-
si di intossicazioni acute da antipa-
rassitari presi in esame su richiesta
dei Servizi di Pronto Soccorso (SPS)
attivi in provincia di Ragusa. Tali ca-
si rispondevano ai criteri stabiliti
nell’ambito del sistema di sorve-
glianza: almeno due sintomi o se-
gni presi in esame da personale
medico e messi in relazione tem-
porale ad antiparassitari e altri
agenti fitosanitari (2). A seguito di
queste segnalazioni, l’SML dell’A-
zienda USL di Ragusa ha effettua-
to una revisione dei registri ospe-
dalieri e ha identificato altri 10 ca-
si non pervenuti all’attenzione del
CAV di Milano. Dei 21 casi identi-
ficati dai due centri collaboranti, 14
sono risultati in relazione a esposi-
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zione a un unico prodotto, il Dor-
mex, un fitoregolatore contenente
come principio attivo il 50% di
idrogeno cianammide. Contestual-
mente, il CAV di Milano ha segna-
lato altri  9 casi messi in relazione a
esposizioni allo stesso prodotto,
occorsi in varie aree del Sud Italia,
con l’esclusione di un caso prove-
niente dall’Emilia-Romagna.

Le osservazioni, nel loro insie-
me, sono immediatamente risulta-
te inattese sia in considerazione
della casistica presa in esame  dal
CAV di Milano nei cinque anni
precedenti allo studio, che dell’e-
sperienza sino a quel periodo ef-
fettuata dagli operatori dei SPS di
Ragusa. Il Dormex è risultato, pe-
raltro, commercializzato in Italia
solamente a partire dal 2000 ed è
l’unico prodotto disponibile sul
mercato a base di idrogeno cia-
nammide.

Il gruppo di lavoro costituito dai
centri che collaborano al progetto
pilota ha, quindi, deciso di proce-
dere a una tempestiva disamina de-
gli incidenti osservati e a una valu-
tazione delle informazioni disponi-
bili sul prodotto associato a tali in-
cidenti.

I 23 casi messi in relazione a
esposizioni a Dormex  sono tutti
risultati di origine professionale e
verificatisi nel corso di operazioni
agricole, con l’esclusione di uno,
conseguente all’ingestione acci-
dentale del prodotto. I sintomi e
le lesioni più frequentemente ri-
portati sono stati manifestazioni
di tipo dermatologico quali rash
cutaneo e macule (n. 11), eritema
e iperemia (n. 9), pruriti (n. 2), le-
sioni da caustico alle mani (n. 2).
Due lavoratori hanno riportato ir-
ritazione oculare. In totale, 14 ca-
si hanno riportato effetti di tipo si-
stemico, quali tachicardia (n. 4),
debolezza (n. 4), palpitazioni (n.
3), cefalea (n. 3), vertigini (n. 4),
nausea e vomito (n. 3), dispnea (n.
3), ipotensione (n. 1). La gravità
dei casi è stata valutata nel se-
guente modo: 13 casi sono stati
giudicati lievi (effetti minimi per la
salute, risolti in tempi rapidi); 9 so-
no risultati di moderata entità (ef-
fetti sulla salute più pronunciati e
persistenti rispetto ai casi giudica-
ti lievi, ma non in grado di met-

tere a repentaglio la sopravviven-
za del paziente). Il caso verificato-
si a seguito di ingestione acciden-
tale del prodotto, conservato in
una bottiglia di plastica nel frigo-
rifero, è stato classificato come di
elevata gravità, avendo sviluppa-
to shock, coma, miosi e necrosi
epatica.

CARATTERISTICHE

TOSSICOLOGICHE DELL’IDROGENO

CIANAMMIDE, CLASSIFICAZIONE

ED ETICHETTATURA

I sintomi rilevati nei pazienti so-
no risultati coerenti con le caratte-
ristiche tossicologiche dell’idroge-
no cianammide, il principio attivo
contenuto nel Dormex. I dati pre-
senti in letteratura indicano che
questo agente è in grado di pro-
vocare gravi irritazioni e ulcerazio-
ni degli occhi, della pelle e del si-
stema respiratorio (4). L’idrogeno
cianammide è, inoltre, un inibitore
dell’enzima aldeide deidrogenasi
ed è in grado, pertanto,  di provo-
care la sindrome da accumulo di
acetaldeide in concomitanza a
esposizioni ad alcol (vomito, iper-
attività parasimpatica, dispnea,
ipotensione, tachicardia e stato
confusionale) (4).

L’Unione Europea classifica l’i-
drogeno cianammide come “tossi-
co” per ingestione, “nocivo” a
contatto con la pelle, “irritante”
per gli occhi e per la pelle e “sen-
sibilizzante per via cutanea”.

In Italia, il prodotto Dormex è
stato classificato come “nocivo”
per ingestione e contatto, in con-
siderazione dei dati di tossicità
acuta presentati dalla ditta pro-
duttrice. Le altre indicazioni di pe-
ricolosità presenti in etichetta ri-
guardano l’irritazione per gli occhi
e per la pelle, il rischio di gravi le-
sioni oculari e il potenziale sensi-
bilizzante, sempre estrapolati dagli
studi sperimentali eseguiti sul for-
mulato al 50%.

Negli Stati Uniti, dove lo stesso
prodotto è commercializzato da
oltre 20 anni e i casi di intossica-
zione rilevati a partire dal 1981 so-
no risultati solamente 5 (5), il pro-
dotto e stato allocato nella cate-
goria di tossicità acuta più elevata
(danger).

Le etichette adottate negli Sta-
ti Uniti e in Italia per lo stesso pro-
dotto risultano differire, oltre che
per il simbolo di pericolosità rife-
rito alla classificazione, anche per
una serie di altri elementi infor-
mativi. Tra le più rilevanti diffe-
renze è stato osservato che l’eti-
chetta italiana, a confronto di
quanto riportato sull’etichetta
adottata negli Stati Uniti, non
specifica che il prodotto può pro-
vocare la morte se ingerito o as-
sorbito attraverso la pelle e che lo
stesso prodotto è corrosivo per la
pelle. Per quanto riguarda la pre-
venzione degli effetti, l’etichetta
italiana invita l’utilizzatore a pro-
teggersi il viso e gli occhi e a usa-
re indumenti “adatti”, mentre ne-
gli Stati Uniti vengono fornite in-
dicazioni puntuali sul tipo di mez-
zi protettivi da utilizzare. Viene,
inoltre, segnalato che nelle infor-
mazioni di pronto soccorso, l’eti-
chetta italiana dà indicazione per
l’induzione del vomito in caso di
ingestione del prodotto, mentre
negli Stati Uniti viene data l’indi-
cazione contraria.

RICADUTE DELLE OSSERVAZIONI

EFFETTUATE E COMMENTI

L’insieme dei dati raccolti e del-
le osservazioni effettuate è stato
sottoposto all’attenzione del Mi-
nistero della Salute, il quale, visto
il parere espresso dalla Commis-
sione Consultiva Preparati Fitosa-
nitari, ha disposto, in via cautela-
tiva, la sospensione dell’autoriz-
zazione del Dormex, in attesa di
un riesame dei dati forniti dall’a-
zienda produttrice (GU n. 46 del
23.2.2002).

L’esperienza effettuata, sep-
pur estremamente parziale, evi-
denzia l’utilità di un sistema di
sorveglianza che permetta di rile-
vare in modo tempestivo proble-
mi sanitari emergenti, conse-
guenti esposizioni ad antiparassi-
tari specifici.

Il confronto con le osservazio-
ni effettuate in altri Paesi, e in par-
ticolare negli Stati Uniti, dove da
tempo risultano attivi sia a livello
statale che federale diversi sistemi
di sorveglianza delle intossicazioni
acute da antiparassitari, risulta di
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particolare interesse per valutare
l’efficacia delle misure di controllo
adottate, con particolare riferi-
mento alla classificazione ed eti-
chettatura dei prodotti presi in
esame.

Nel corso del 2002, il gruppo di
lavoro prevede di estendere la rile-
vazione delle intossicazioni acute
da antiparassitari in altre aree sele-
zionate in base al numero di casi ri-
feriti al CAV di Milano. La valuta-
zione in diversi contesti delle pro-
cedure adottate nella fase pilota
del progetto assolverà al compito
di definire meglio il sistema di sor-
veglianza che si prevede di attivare
a livello regionale e nazionale.
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IL MORBILLO IN ITALIA
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In Italia il vaccino antimorbillo è
stato immesso sul mercato nel 1976
ed è raccomandato dal Ministero
della Salute fin dal 1979. Negli an-
ni ’60, immediatamente precedenti
all’introduzione della vaccinazione,

venivano notificati circa 74 000 ca-
si per anno, corrispondenti a un’in-
cidenza di circa 150 casi/100 000
abitanti. Dall’introduzione della vac-
cinazione il numero di casi notifica-
ti è progressivamente diminuito,
con un’incidenza media di 81 ca-
si/100 000 negli anni ’80 e di 41 ca-
si/100 000 negli anni ‘90.

L’ultimo anno epidemico è sta-
to il 1997, con circa 41 000 notifi-
che, il 95% delle quali nella fascia
di età compresa tra 0 e 14 anni. In
particolare, nel 1997 l’incidenza sti-
mata in questa fascia di età è stata
di 473 casi/100 000 abitanti.

Nel 1998 le notifiche sono bru-
scamente diminuite a 4 000 e da
allora sono andate ulteriormente
diminuendo.

Nel 2000, l’incidenza stimata
nei bambini fino a 14 anni di età è
stata di 15 casi/100 000; è stato
quindi raggiunto sia il minimo sto-
rico del numero di notifiche an-
nuali, sia la durata massima del pe-
riodo interepidemico, che in pre-
cedenza non aveva mai superato i
3 anni.

Sebbene la notifica sia obbliga-
toria, è noto che i casi di morbillo
spesso non vengono segnalati, e
che la sottonotifica è maggiore al
Sud rispetto al Nord del Paese. Per
effetto di questo fenomeno, dalle
notifiche obbligatorie emerge che il
morbillo è paradossalmente meno

frequente al Sud, dove la copertu-
ra vaccinale è più bassa, che non al
Nord, dove le coperture vaccinali
sono più elevate (1).

Per monitorare in modo accu-
rato e tempestivo l’andamento
del morbillo e di altre malattie
prevenibili da vaccino, nel gen-
naio 2000 è stata attivata la rete
SPES, un sistema di sorveglianza
sentinella basato sui pediatri di li-
bera scelta (2).

I pediatri partecipanti segnala-
no i casi su base mensile e, come
nel sistema di notifica obbligatorio,
la definizione di caso è esclusiva-
mente clinica. La popolazione og-
getto della sorveglianza include i
bambini tra 0 e 14 anni, assistiti dai
pediatri partecipanti a SPES (Sorve-
glianza Pediatri Sentinella); nel
2000 tale popolazione in sorve-
glianza corrispondeva al 4% circa
della popolazione nazionale della
stessa fascia di età. I risultati ven-
gono pubblicati mensilmente sul si-
to web: www.spes.iss.it

Dai dati SPES emerge che, se
nel 2000 l’incidenza mensile del
morbillo non ha mai superato i 15
casi/100 000, nel 2001 si è ulte-
riormente abbassata e non ha mai
superato i 5 casi/100 000. Nei pri-
mi due mesi del 2002, tuttavia, l’in-
cidenza è aumentata rapidamente,
superando a febbraio i 20 ca-
si/100 000 (Figura 1). Sia a gennaio
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Figura 1 - Incidenza mensile del morbillo nella fascia d’età 0-14 anni (SPES,
gennaio 2000-febbraio 2002)
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che a febbraio 2002 le regioni più
colpite sono state il Lazio e la Cam-
pania; in quest’ultima regione è
stata osservata a febbraio un’inci-
denza di 123 casi/100 000 (Figura
2). La maggioranza dei casi si è ve-
rificata in bambini tra i 5 e i 9 anni
di età.

Nonostante la copertura vacci-
nale per il morbillo sia andata pro-
gressivamente aumentando, nel
2000 la percentuale di bambini
vaccinati entro i 24 mesi era anco-
ra inferiore all’80% e in molte re-
gioni del Sud non raggiungeva il
60% (3).

Questi valori di copertura han-
no lasciato una gran parte di bam-
bini suscettibili all’infezione, che
costituisce il potenziale per il veri-
ficarsi di una nuova epidemia. Per
contrastare questo pericolo è as-
solutamente necessario attuare un
programma interregionale che ga-
rantisca in tutta Italia sia un au-
mento delle coperture vaccinali dei
nuovi nati che un recupero dei

bambini più grandi non vaccinati
in precedenza, in accordo con le
raccomandazioni emanate nel
1999 (4).

Secondo quanto previsto sia
dall’Organizzazione Mondiale del-
la Sanità che dal Piano Sanitario Na-
zionale, queste raccomandazioni
prevedono per i nuovi nati il rag-
giungimento di coperture vaccinali
pari o superiori al 95% entro i due
anni di età.

Per il recupero dei bambini più
grandi non vaccinati in preceden-
za e l’offerta di un’eventuale se-
conda dose sono invece previste
strategie differenti a seconda del
livello di copertura vaccinale rag-
giunto entro i 2 anni. In particola-
re, vengono distinte le aree a co-
pertura vaccinale inferiore all’80%
da quelle che invece hanno supe-
rato questo livello. Nelle prime, vie-
ne sottolineata la necessità di vac-
cinare i bambini i più grandi anco-
ra suscettibili, attraverso due pos-
sibili linee di intervento:

• utilizzare tutte le occasioni di
contatto con i servizi vaccinali
per verificare lo stato vaccinale
dei bambini e ragazzi fino a 18
anni di età e offrire la vaccina-
zione a tutti coloro che non so-
no stati già vaccinati ed hanno
un’anamnesi negativa per mor-
billo, oppure

• organizzare delle campagne
speciali in cui nell’arco di un
breve periodo di tempo (ad
esempio, alcune settimane) la
vaccinazione viene offerta atti-
vamente a tutti i bambini di età
superiore ai 2 anni che non ri-
sultano essere stati vaccinati.
Nelle regioni in cui la copertu-

ra vaccinale entro i 2 anni ha rag-
giunto l’80% e la percentuale di
suscettibili oltre i 2 anni è inferio-
re al 10%, è invece raccomanda-
ta l’introduzione di una seconda
dose all’età di 5-6 anni o a 11-12
anni.

Con l’aumentare della coper-
tura vaccinale e il diminuire del-
l’incidenza diventa, inoltre, sem-
pre più importante la sorveglian-
za della malattia. Anche un sin-
golo caso infatti costituisce
un’occasione per verificare lo sta-
to vaccinale dei contatti (ad
esempio, i familiari o i compagni
di scuola) e per vaccinare chi è an-
cora suscettibile.
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Figura 2 - Incidenza del morbillo (n. casi/100 000) per regione nella fascia
d’età 0-14 anni (SPES febbraio 2002)




