Libro bianco

Leghe per uso Odontoiatrico

La scoperta dei rischi connessi con l’uso di metalli non preziosi (Si raccomanda una attenta lettura, è molto interessante, inverosimile quanto e quando si nascondono i fatti di un certo rilievo).  Ricordate che comunque il potenziale elettrochimico è presente in tutte le leghe metalliche sia preziose che no,  il rame ed il cobalto sono altamente instabili e tossici; “gli interessi a questo mondo sono rivolti solo al business!”

A cura del Dott. G. Ramsteiner Prothésor, Parigi

Prefazione del Dott. A.T. Kuhn

PREFAZIONE

I miei colleghi clinici, in odontoiatria e in chirurgia ortopedica, vedono ogni giorno “de visu” esempi di impianti di metallo nel corpo umano che si sono corrosi e che continuano a farlo. Ricerche approfondite hanno confermato ed esteso questa constatazione.

Tale situazione è per lo meno preoccupante ed è fonte di insoddisfazione, se non altro per motivi estetici.

I miei colleghi odontoiatri non sono certo soddisfatti al pensiero che materiali a basso costo e di qualità dubbia continuano ad essere tranquillamente venduti e usati nella loro professione, mentre il fatto che tali materiali si corroderanno non è un’eventualità ma una certezza assoluta. La relazione documenta in modo ammirevole moli altri esempi.

 Il fatto che tanti “bio-materilai” si corrodano è indubbio.

Il mio lavoro, come quello di altri ricercatori in tutto il mondo, consiste nell’individuare i materiali soggetti a corrosione, metterli in evidenza e raccomandare materiali migliori.

Molto è già stato fatto in questo campo, ma è pur sempre vero che fra tutti i metalli solo quelli “ preziosi” danno la certezza di non corrodersi in qualsiasi circostanza, ed è nostro dovere divulgare questa certezza sottolineando per di più che nemmeno l’argento dovrebbe essere incluso in questa categoria.

Mentre è largamente noto che le leghe correnti si corrodono, è tuttora difficile definire le conseguenze biologiche e patologiche di tale corrosione. Non essendo specialista in questo campo, lascio la parola al testo della relazione. Si tratta di un argomento senza dubbio più complesso e indefinito di quanto non lo sia la valutazione dei materiali, poiché una data quantità di un medesimo metallo può causare reazioni completamente diverse da un individuo all’altro. Donde la necessità di ricerche più approfondite in merito, per dissipare talune gravi supposizioni recenti o per confermarle.

L’autore della relazione non adotta una posizione determinante  bensì auspica un dialogo. In effetti, anche se la relazione non si sofferma in modo esplicito su questo aspetto, c’è una dimensione non scientifica da non trascurare e cioè il fatto che la realtà non è sempre semplice: talvolta il materiale migliore non è disponibile, come testimoniano pazienti provenienti da certe regioni dell’Europa. A volte il chirurgo deve cercare una via di mezzo tra necessità urgenti e rischi eventuali, e mal definiti, a lungo termine. Anche per l’amalgama per uso odontoiatrico ( senz’altro il più conosciuto fra i “ bio-materiali” ) occorre dire che le riserve espresse in proposito da molti odontoiatri

Vanno contrapposte al fatto evidente che non esiste un materiale adeguato, malgrado gli studi in corso (in cui è impegnato anche l’Institute of Dental Surgery” di Londra).

Il lettore non troverà certo raccomandazioni semplicistiche. Cinicamente taluni troveranno che ciò torna a chi ha interessi in questo settore: liberi di pensarlo poiché è evidente che se un materiale o un gruppo di materiali vengono messi in stato d’accusa qualcuno senz’altro perderà una parte dei suoi profitti. Ma ciò diventa senza importanza quando si pensa all’alternativa. I clinici in ogni settore e noi scienziati che li appoggiamo abbiamo un dovere nei confronti di coloro che affidano a noi la loro vita e il loro benessere. Se scoprissimo che un materiale attualmente usato ha effetti dannosi a lungo termine e nascondessimo tale scoperta, ci perdonerebbero mai questa e le prossime generazioni?

A.T. Kuhn

Capo della sezione della Scienza dei bio-materiali,

Istituto di Odontoitria dell’Università di Londra.

------------------------------------------------------------------------------------------

PREFAZIONE ALL’EDIZIONE ITALIANA

Questo libro bianco, realizzato dal Dr. Ramsteiner per conto di Prothésor Parigi, vede finalmente la luce anche nel nostro paese sotto gli auspici di ProtesOr Italia,

L’Associazione Italiana tra i fabbricanti, commercianti ed importatori di leghe dentali d’oro.

Le ragioni che ci hanno spinto alla pubblicazione sono molteplici, ma ve ne sono due in particolare che giustificano ampiamente questa iniziativa: l’assoluta mancanza di disciplina in materia di leghe dentali e la scarsa informazione che delle stesse hanno sia i consumatori che anche alcuni operatori del settore. Il libro bianco intende rappresentare un contributo a questo importante problema e sarà perciò uno stimolo a discutere le problematiche del settore per una sempre maggior professionalità degli addetti ai lavori e nell’interesse ultimo del consumatore.

ProtesOr Italia

Milano, Maggio 1982

La scoperta dei rischi connessi con l’uso

di metalli non preziosi

Nel Maggio del 1974, il Ministero della  Sanità Svedese raccomandò di non usare il nichelio e il cadmio in odontoiatria. In Aprile 1981, l’Ente nazionale svedese per la previdenza sociale PROIBI’ de facto il loro uso nelle leghe per uso odontoiatrico, rifiutando di rimborsare protesi in metalli non preziosi, rimborsando invece soltanto leghe d’oro di alta qualità. Le leghe a base di “cromo-cobalto” sono riservate esclusivamente, per il momento, alle protesi amovibili.

PERCHE’?

Tutte le leghe si corrodono in bocca, ma quelle preziose si corrodono meno. Studi recenti, effettuati da enti scientifici internazionali, precisano la realtà e l’entità della corrosione in bocca, con la conseguenza principale che ne deriva: la diffusione di ioni metallici in tutto l’organismo. Le scoperte fatte sull’importanza biologica dei metalli evidenziano il loro ruolo fondamentale a livello dei processi biochimici rivali. Certuni possono dare luogo, a lungo termine, a gravi rischi per la salute: effetti tossici, allergici, mutageni e cancerogeni.

In Francia, la mancanza evidente di studi e l’assenza quasi totale di una legislazione in materia non fanno che alimentare l’equivoco e, quindi, una controversia favorevole a qualsiasi ambiguità. Gli effetti locali o generali di una lega che si corrode in bocca sono riconducibili ai suoi elementi costitutivi. Quanto alla leghe nichelio-cromo, chi potrebbe oggigiorno asserire l’innocuità biologica del nichelio e di certi suoi compositi? Per vostra informazione, vi proponiamo la sintesi di un rapporto appena presentato alle Facoltà odontoiatriche francesi.

Riassumere senza tradire: una sfida per colui che raccoglie e analizza 650 rapporti. Nell’esposto saranno citati solo alcuni autori. Dalla bibliografia allegata, tuttavia si può dedurre l’ampiezza dello studio. 

La corrosione dei metalli

Troppo spesso purtroppo la dentatura si presenta come un mosaico di metalli e leghe diverse poste sin un elettrolito: la saliva. Quindi, esemplificando si può dire: 1 metallo + 1 elettrolito -> corrosione.

Che cosa è la corrosione ? Corrodere significa : raschiare progressivamente mediante un’azione chimica. Esistono parecchi processi di corrosione:

1. chimico, per cui è necessario un ambiente di acidi, basi o prodotti organici concentrati a temperature più elevate di quella bocca;

2. biologico, attualmente studiato e messo in evidenza, per quanto riguarda le leghe dentarie, da R. SOREMARK 

    ( professore al “Karolinska Institutet” di Stoccolma )

    e della sua équipe;

3. elettrochimico, quello che si incontra più spesso in bocca qualora vi            si trovi un’otturazione metallica.

Corrosione elettrochimica

           Per lo più si tratta del risultato di un fenomeno elettrochimico dovuto alla differenza di potenziale esistente o tra metalli di diversa natura     ( pila a concentrazione) o tra varie parti dello stesso metallo contenente impurità o elementi eterogenei ( pila a elettrodi asimmetrici)  e in presenza di un elettrolito. All’anodo, il metallo meno nobile, gli atomi di metallo si staccano dalla superficie solida ed entrano in soluzione sotto forma di ioni metallici e di qui potranno migrare nell’organismo. 

Metallo M°+ + ne ¯ ( atomo metallico -> ione metallico + elettroni ).

      Le cariche negative corrispondenti ( gli elettroni ) rimangono nel metallo, viaggiano e vanno verso la zona catodica dove neutralizzano alcuni ioni della soluzione. Il fenomeno della corrosione elettrochimica è dunque la risultante di due reazioni elettrochimiche che hanno luogo alla stessa velocità:

· una reazione anodica di dissoluzione del metallo; 

· una reazione catodica di riduzione della soluzione.
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Studio della corrosione delle leghe.

1 Potenziale metallo-soluzione

a) Un metallo immerso nella soluzione del suo sale assume un potenziale ben definito che può misurare mediante un elettrodo di riferimento e un voltimetro. Si osserva che i metalli più preziosi, Au e Pt, hanno potenziali più positvi. I metalli non preziosi sono i più elettro-negativi (Ni, Cd, Fe, Cr, Zn, Al, ecc.).

	METALLO
	IONE
	POTENZIALE 

D’ELETTRODO (Volt )

	Oro                               

Oro                               

Platino                          

Palladio                        

Mercurio                      

Argento                        

Rame                            

Bismuto                        

Antimonio                    

Idrogeno                       

Piombo                         

Stagno                          

Nichelio                        

Cadmio                        

Ferro                            

Cromo                          

Zinco                             

Alluminio                      

Sodio                              

Calcio                             

Potassio                          


	Au+

Au+++          

Pt ++           

Pd++        

Hg++

Ag+                                       Cu+                        Bi+++                       Sb+++                                       H+                          

Pb+++                 

Sn++                                 Ni++                                            Cd++                                              Fe++                     

Cr++                                               Zn++                                      Al+++                                              Na+                                                 Ca++                                           K+                     


	+ 1.50

+ 1.36

+ 0.86

+ 0.82

+ 0.80

+ 0.80

+ 0.47

+ 0.23

+ 0.10

0.00

- 0.12

- 0.14

- 0.23

- 0.40

- 0.44

- 0.56

- 0.76

- 1.70

- 2.71

- 2.87

- 2.92


b) Studio del potenziale metallo soluzione in funzione del tempo : rivela l’andamento del processo di corrosione e la natura e l’importanza delle coppie galvaniche che possono aversi tra due metalli o leghe diverse.

            I metalli preziosi sono termodinamicamente stabili ( Au, Pt ) e la loro corrosione è praticamente nulla. Invece il cromo è fortemente reattivo e spontaneamente forma con il proprio ambiente, in determinate condizioni, un ossido stabile. Questo ha la proprietà molto particolare di sviluppare sulla superficie metallica una pellicola continua, passivante, che protegge il metallo dalle aggressioni dell’ambiente circostante. Le leghe di Ni, Fe, Co, contenenti almeno un 13% di Cr, in linea di principio beneficiano di questa stessa protezione.  Ma lo scudo in questione non è privo di difetti : il logoramento può distruggerlo, ma anche gli ioni CI della saliva, causando uno spostamento lento del potenziale, ad esempio dell’acciaio inossidabile, verso valori più negativi. 

            Le leghe Au-Cu oppure Au-Ag con untenore d’oro

del 75% assumono potenziali intermedi tra quelli dei metalli costitutivi. L’amalgama, molto eterogeneo, (Ag, Cu, Zn, Hg), presenta il comportamento più sfavorevole.

2. Curve globali di polarizzazione

E’ possibile studiare la variazione di intensità della corrente come funzione della variazione del potenziale mediante un potenziostato ed una cellula a tre elettrodi. La curva globale, è la risultante di due reazioni elettrochimiche: la reazione anodica e la reazione catodica. Questo metodo consente di studiare il comportamento di un metallo sottoposto a corrosione. Per un metallo nobile, esiste un campo di potenziale ( corrispondente alle condizioni incontrate in bocca ) in cui non ha luogo nessuna reazione: è il campo di immunità. Tuttavia si osserva un campo passivo a corrente bassa.  
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3. Studio delle coppie metalliche

Quando due  metalli sono accoppiati, assumono un potenziale comune. 

Il diagramma di Evans consente di determinare il valore della corrente di corrosione per una resistenza uguale a zero, ad esempio quando un amalgama si trova a contatto con una corona in lega d’oro.

Se I è la corrente di corrosione tra l’oro e la saldatura in oro, la corrente sarà 10 volte I tral’oro e una lega Cr-Co, 100 volte I con un amalgama e 500 volte I con un amalgama applicato ad aerazione differenziale. Ora, la massa di metallo disciolto all’anodo è proporzionale alla intensità.

Legge di Faraday: P: massa dell’anodo disciolta                   M . I . t

                                M: massa atomica del metallo       P = ---------------

                                n :  valenza                                              n. 96.500

                                I : intensità della corrente in Ampère

La scarsa coscienza di questi fenomeni può indurre e favorire interpretazioni completamente sbagliate, come nel caso di una lega di sostituzione, il Progold (Cu, Zn) la cui brillantezza gialla permanente non è dovuta a una particolare resistenza alla corrosione (Fusayama e coll:1965), ma a un decapaggio costante per corrosione (Sarkar e coll. 1978). 

Studio della corrosione elettrochimica in bocca

Quali sono i fattori che in bocca agiscono su queste leghe dentali tanto diverse tra loro e composte da parecchi elementi costitutivi? Quali fattori agiscono su una ricostruzione dentale formata da un perno in acciaio o da uno “screw-post” in lega povera, eventualmente ricoperto da una sottile pellicola d’oro applicata mediante galvanotecnica, sigillato allo scopo di favorire la tenuta di un amalgama 

(mercurio, argento, rame, stagno, zinco) a sua volta ricoperto da una  corona in lega aurea (oro, platino, palladio, rame) o di una corona in acciaio (nicheli, cromo, cobalto)? Questi metalli si trovano posti in fluidi organici: saliva, sangue, liquido interstiziale (i denti contengono un 11% d’acqua, quelli devitalizzati 9%, il cemento dentario 10%). Si incontrano così riuniti i fattori dell’elettrolisi.

Cfr. Allegato No 1 (K. ARVIDSON –L. GETTLEMAN – M. BERGMAN

H.S. DOBBS – J.T. SCALES).

Fattori che agiscono sulla corrosione:

1. Natura dell’elettrolito: la saliva

· sua composizione e gradienti di concentrazione

· variazione quantitative

· variazioni di temperatura

· variazione del pH

· aerazione

· batteri 

· reazioni enzimatiche 

· farmaci e ambiente salivare

· alimentazione e ambiente salivare

2. I metalli

· composizione

· condizioni di applicazione

· trattamenti termici e meccanici delle leghe da colarsi

· eterogeneità sopravvenute: saldature

· stato della superficie

· impurità 

· aggiunte

· forma

· sollecitazioni meccaniche

· abrasione

In genere, tutti gli elementi in grado di aggiungere ulteriori fattori di eterogeneità all’ambiente buccale favoriscono la corrosione.

Il fenomeno della corrosione delle protesi metalliche in bocca dà luogo a:

· il verificarsi di correnti 

· la diffusione di ioni metallici nell’ambiente.

Quali sono le conseguenze della corrosione elettrochimica nella cavità orale?

1. Gli ioni metallici liberati nella cavità orale si diffondono:

· nei tessuti duri:

° denti

° ossa

· nei tessuti molli

· nei liquidi

° saliva -> tubo digerente

° sangue -> diffusione nell’organismo accumulo e/o escrezione

· sul metallo catodico -> perdita di brillantezza.

Gli effetti locali  e generali  nell’organismo corrispondono all’azione dei metalli liberati. Si tratta di un campo molto vasto, ancora oggetto di ricerche.

Indicheremo qui alcuni sintomi che si riferiscono alle correnti indotte, nonché alcuni effetti locali e generali determinati principalmente dal nichelio, dal cromo, dal cobalto, dall’argento, dal rame, dallo stagno e dallo zinco.

(Cfr. Allegato No 1 (J. BANOCZY – K.O. FRYKOLM)

2. Effetti locali determinati dalle correnti e dalla diffusione di ioni metallici

· sensazione di bruciore

· sapore metallico

· maggiore o minore salivazione

· maggiore formazione di placca

· glossite

· eritema allergico, stomatite da contatto, erosione,ulcarazione della lingua e della mucosa orale

· lichen piano

· cheilite, boccarola

· fratture radicolari

· iperplasie polimorfi

3. Effetti generali degli ioni metallici nell’organismo

Reazioni di ipersensibilità:

Allergia: su 100 pazienti studiati il 5,3% è sensibile al cromo, il 9% al nichelio, il 3% al cobalto. Il Nichelio può provocare una reazione cutanea al semplice contatto, ma anche per via diretta, cioè attraverso: saliva, intestino, sangue o pelle.

· Eczema alle mani

· Eczema generalizzato

· Dermatite eczematosa

Il Dr. DENIER indica anche altri difetti:

· Oftalmici

· Otorinolaringologici

· Gastroenterologici

· Neurologici

· Sulle costanti biologiche del sangue.

Alcune sintesi di osservazioni cliniche e di rapporti scientifici illustrano questa prima parte (Cfr. Allegato No 1).

Metalli e biologia

Fin dal 1879 ( Dr. H.S. CHASE ) si pubblicano regolarmente comunicazioni che attestano l’insorgere di turbe dovute al polimetallismo delle ricostruzioni dentarie. Lo studio della corrosione spiega e consente di misurare le realtà indotte dalla presenza di metalli aventi potenziali diversi in un ambiente favorevole alla corrosione come la bocca. Le reazioni in questione si traducono in emissioni di ioni metallici costituiti dai componenti della lega del potenziale più debole. In questo caso non si tratta più di un fenomeno locale, ma di un problema generale dal momento che risulta diffuso nell’intero organismo: quello dell’azione degli ioni metallici sull’organismo umano. Questa realtà sarà verificata ogni qualvolta che si avrà un metallo a contatto con l’organismo: Metallo + elettrolito -> corrosione -> liberazione di ioni metallici.

      Nell’organismo esistono metalli :

· di origine costituzionale (oligoelementi): Mn, Mg, Fe, Ca, Co, Cu, Zn, Mo;

· determinati dall’ambiente ( metalli pesanti): Li, Al, Si, Cr, Ni, As, Se, Rb, Sr, Ag, Cd, Sn, Ba, Pb.

La contaminazione può avere luogo attraverso contatti cutanei o mucosi (inalazione, ingestione) oppure per inclusione ( chirurgica o traumatica). Può trattarsi di pezzi metallici, di pulviscolo, di bagni o di fanghi (elettrolitici) o di frazioni metalliche contenute nell’alimentazione ( solida o liquida).

Cfr. Allegato No 2 ( LE CHARPENTIER – McDOUGALL – A. T. TAGE HOLUND)

Che cosa succede con gli ioni metallici liberati ?

Una volta entrati nell’ organismo, questi ioni si diffondono più o meno

Rapidamente. Possiamo anche essere trasportati e successivamente espulsi in parte o completamente oppure possono accumularsi selettivamente a livello di certi tessuti. Gli studi epidemiologici effettuati nelle industrie del nichelio, del cromo, del cobalto, del rame, ecc. , hanno messo in evidenza gli effetti  pregiudizievoli di certi metalli o composti metallici: tossicità, allergia. Cancro delle fosse nasali, dei polmoni…..

Cfr. Allegato 2 – Articolo I.A.R.C. : nichelio, cadmio, cromo.

· Articolo Handbook: cobalto, R.T. BARTON – BAUMSLAG

Gli studi sperimentali cercano i processi che inducono questa o quest’altra conseguenza patologica.

Cfr. Allegato No 2 (M.A. SIROVER –G. ELLENDER .KIKKAWA – D.F. MITCHELL – NELEMS – STAHEY).

Essi confermano che l’azione dei metalli sotto forma di ioni , di particelle, di sali solubili o insolubili, viene esercitata a livello della membrana cellulare e principalmente a livello del nucleo cellulare, intervenendo anche nei processi enzimatici, sulla struttura e la funzione dell’informazione genetica.

   Perciò hanno carattere:

· allergico, Cfr. Allegato No (POSTEL – LANGLAIS – FISCHER – SMEENK – G. DUCOMBS – G. CHABEAU);

· tossico;

· mutageno, Cfr. Allegato No 2 ( BEACH – SUNDERMAN – DHAR – FURST);

· cancerogeno, Cfr. Allegato No 2 ( WEBB – HEATH).

Una grande quantità di parametri influisce su questi studi complicandoli,

iniziando dal pericolo di latenza prima dell’espressione clinica delle lesioni: a volte fino a trent’anni nell’uomo. Tra parentesi vale la pena ricordare la brve vita degli animali da laboratorio. Lo stesso metallo può dare luogo a effetti antagonisti a seconda della sua concentrazione. La stessa molecola di un composto organo-matallico può presentare diverse configurazioni geometriche che determineranno effetti anch’essi diversi.

Le conclusioni di ROE, F. J. C., testimoniano il cammino percorso che indica la direzione in cui ci si dovrà muovere nel campo della cancerogenesi:

· La prevenzione del cancro rimane più accessibile del suo trattamento.

· Nel 1938, era necessario applicare da 5 a 10 mg di una sostanza per indurre un tumore sotto la pelle del dorso di un topo. Nel 1941, il tumore veniva indotto con 0,5 mg della stessa sostanza. Nel 1956, la cancerogenesi è stata dimostrata con 1,2 mg. La nozione di soglia si evolve affidandosi attraverso le scoperte, le conoscenze acquisite portano a un comportamento ancora più prudente e rigoroso.

· Con le sostanze cancerogene non si deve mai dimenticare che:

° gli effetti di un’esposizione sono irreversibili;

° gli effetti di più esposizioni sono cumulativi.

Occorre prendere in considerazione la somma delle dosi per la durata di una vita.

· Inoltre, gli effetti cancerogeni di due sostanze si sommano oppure può aversi       

     sinergia o i fattori co-cancerogeni possono intensificare gli effetti delle sostanze cancerogene.

Qui sta il dovere dello scienziato: informare ogniqualvolta trova una sostanza cancerogena nell’ambiente, senza con ciò trasformarsi in legislatore. Alcuni riassunti di osservazioni cliniche, di lavori, alcuni estratti delle monografie della I.A.R.C.  ( International Agency for Research on Cancer) illustrano questa seconda parte del contributo ( Cfr. Allegato No 2).

La traduzione seguente di un testo del professor SOREMARK, i cui studi fanno onore alla professione odontoiatrica, concluderà questo rapporto sui metalli e la biologia:

“ I rapporti sulle reazioni più o meno gravi dei tessuti ai materiali protesici appaiono ora con fraquenza maggiore. Sembra anche che tali problemi siano più diffusi e più gravi a seguito delle nuove sostanze e delle nuove tecniche introdotte sul mercato. I casi riportati in questo senso –o erano – considerati a volte come generalmente poco significativi, poiché la frequenza delle reazioni tissulari riportata era << ritenuta>> scarsa e poiché simili rapporti dimostravano soltanto che un giorno o l’altro si potevano incontrare persone allergiche ed eventualmente un’allergia a un qualsiasi prodotto protesico utilizzato. Tale opportunismo è tuttavia pericoloso per parecchi aspetti. Pericoloso per le nostre relazioni con il pubblico, con i medici, ecc., e inoltre non favorisce certo una ricerca seria in materia.

    Occorre, poi, anche far notare che nella realtà esistono certamente più casi di quelli riportati nella  letteratura. Per di più, le reazioni tissulari ai materiali protesici, più o meno visibili, non sono sempre individuate. Più aumentano le nostre conoscenze e il nostro interesse e più cose vediamo e quindi più cerchiamo di migliorare veramente i nostri metodi e materiali, de tutti i punti di vista. 

Il significato biologico di un simile inquinamento, causato dai materiali protesici, spesso si distingue difficilimente dagli effetti biologici provocati da altre fonti inquinanti. Inoltre, gli effetti risultano spesso complicati da sostanze chelanti, sinergie e altri effetti imprevedibili che si verificano nell’organismo.

Comunque, in qualsiasi momento, il dentista non deve assolutamente contribuire alla manifestazione di effetti biologici pregiudizievoli. Sappiamo che determinati prodotti possono dare luogo a effetti indesiderabili, allergici, tossici, e per questa ragione non devono essere utilizzati per un riguardo alla salute dei nostri pazienti, dei protesisti e di noi stessi”

Coclusioni e conseguenze pratiche in odontostomatologia

     I fenomeni di corrosione, particolarmente intensi a livello della cavità orale, inducono correnti galvaniche e la diffusione di ioni metallici  della lega dal potenziale più debole. Le turbe locali e generali, che possono risultarne, devono essere evitate: a questo scopo occorrerà sopprimere il polimetallismo e scegliere metalli dal potenziale positivo elevato.

Malgrado i notevoli progressi tecnologici delle leghe al nickel-cromo, queste devono essere escluse dalla pratica dentistica a causa del loro comportamento biologico; e lo stesso dicasi del berilio e del cadmio. Dalla vastità dei problemi sollevati e delle questioni in causa emerge un’idea: quella della nostra responsabilità e del dovere di precisare l’innocuità effettiva a lungo termine dei materiali protesici usati.

Allegato No. 1: Corrosione  

Innanzitutto vogliamo citare J. BRUGIRARD e H. MAZILLE per l’apporto importante dei loro lavori che ha consentito di chiarire la complessità dei problemi di corrosione. I lavori di K. ARVIDSON illustrano e confermano il cattivo comportamento degli amalgami in vivo e in vitro, evidenziando la corrosione all’interno di una corona sigillata su una ricostruzione in amalgama.

        E. WAKAI,  dopo uno studio semplice e formale delle correnti galvaniche,

precisa che lo stesso materiale dei denti può essere attaccato: ioni di calcio sono liberati dal dente comportando una otturazione anodica, nonché acido fosforico del dente dando luogo a un’otturazione catodica. Utilizzando lo stesso metallo per le due otturazioni non si ha differenza di potenziale. Invece, quando due denti contigui o opposti contengono metalli diversi, sono soggetti a distruzione.

      L. GETTLEMAN stabilisce una correlazione tra i risultati di prove di corrosione praticate parallelamente in vivo e in vitro. Le sue constatazioni sono  semplici e hanno il merito di riassumere l’essenziale. Le leghe auree sono i materiali dentari che si corrodono meno. Gli amalgami dentari hanno un comportamento molto sfavorevole. Le leghe contenenti cromo o titanio hanno un comportamento variabile, alternante tra il buono e il cattivo. Si tratta di vedere a colpo sicuro gli effetti, a volte positivi e a volte negativi, delle pellicole di ossido nonché il contraccolpo dei fenomeni influenzanti la passivizzazioni-depassivizzazioni.

        Il professore R. SOREMARK, del Karolinska Institutet ha meravigliosamente obiettivato le migrazioni ioniche, qualitativamente e semi-qualitativamente, con vari gradienti di concentrazione.

    La penetrazione degli ioni è rapida: 21 giorni in situ sono sufficienti, nell’esperimento effettuato su denti destinati a essere estratti per questioni di ortodonzia. Che si tratti di otturazioni in amalgama, di ganci in cromo-cobalto   (senza preparazione o molatura dei denti), di inlays in lega aurea con o senza trattamento termico, di otturazioni in oro, di inlays in lega aurea con un tenore aureo del 99,35%, di corone colate in lega aurea, sigillate senza vernice protettiva, dopo attivazione e analisi spettrometrica, si constata un aumento netto della concentrazione d'argento, di mercurio e modesto per lo zinco, nello smalto e nella dentina dei denti otturati con amalgama. Il cromo e il cobalto penetrano anche nello smalto e leggermente nella dentina dei denti che reggono un gancio.

     Un aumento significativo della concentrazione d’oro, di rame, di zinco appare nei denti otturati con lega aurea del tipo 1, sia nello smalto sia nella dentina, mentre il trattamento termico riduce la migrazione del rame e dell’oro. Un passaggio meno forte dell’oro e del rame si verifica in caso di aurificazione e di lega aurea quasi pura. Si osserva una concentrazione normale dello zinco nello smalto e nella dentina in prossimità dell’oro. La dentina maggiormente infiltrata d’oro, di rame o zinco si trova sotto le corone colate in oro.

        Il professore  R. SOREMARK ha anche effettuato analisi su denti otturati (Cl.5) con amalgama e con lega aurea del tipo 2. Come nell’esperimento precedente, tre settimane dopo i denti venivano estratti. Dopo inclusione nella resina, si effettuavano sezioni e si procedeva a microanalisi spettroscopica con raggi laser per ottenere valori relativamente a 8-11 punti situati nello smalto o nella dentina a distanze diverse dai restauri. Analisi a punti dello smalto in prossimità delle otturazioni in amalgama rivelavano una quantità relativamente grossa di mercurio e stagno, nonché tracce di zinco, argento e ferro. Le zone di dentina vicine all’amalgama presentavano un tenore di mercurio molto elevato con tracce di zinco, argento e ferro.

       Le zone di smalto vicine ai restauri in oro presentavano quantità significative di oro e zinco e tracce di argento, alluminio e ferro. Le aree dentali prossime ai detti restauri contenevano grandi quantità di oro, rame, zinco e poche tracce d’argento, alluminio e ferro. I punti analizzati più distanti dal restauro mostravano, sia nello smalto sia nella dentina, le concentrazioni più deboli degli elementi esaminati. Comunque i punti a concentrazione più elevata si trovano nella dentina tra il restauro e la polpa dentaria.

        Immediatamente dopo l’estrazione, alcuni denti venivano otturati (Cl. 5): alcuni con amalgama usando un mercurio radioattivo, altri con leghe del tipo 2 irradiate. In seguito i denti venivano collocati in una soluzione di Ringer per & giorni. Dopo deposizione delle otturazioni, gli esami radiografici rilevano una densità di mercurio radioattivo nello spessore delle pareti della cavità.

       In caso di mancanza di isolamento per mezzo di una vernice, il mercurio giunge alla polpa attraverso i tubuli sezionati. L’oro radioattivo degli inlayas si accumula nel cemento e nelle pareti della cavità. Tuttavia, la penetrazione di quest’oro negli strati profondi della dentina non è stato dimostrato. Si osserva un’attività minore nella cavità restaurate con inlayas sottoposti a trattamento termico.

       Irradiazione seguita da analisi spettrometrica dell’oro nei capelli: i capelli di due gruppi di 10 ragazze ciascuno (da 15 a 19 anni) sono stati analizzati per verificare una presenza d’oro. Un gruppo non era stato a contatto con una lega aurea da parecchio tempo, mentre l’altro aveva portato regolarmente per due anni prima dell’esame gioielli in lega aurea. Quest’ultimo gruppo presentava una concentrazione di più volte superiore a quella del gruppo di controllo.

        Quest’ultima osservazione ci porta a ritenere che la corrosione esiste per la maggior parte dei metalli a contatto con l’organismo e che la penetrazione di ioni metallici (prodotto di corrosione) nell’organismo sia un fenomeno assai comune. E’ possibile che questi ioni esercitino un effetto beneficio nel caso di un flusso di ioni fluorati sviluppati a partire da otturazioni al silicato. Allo stesso modo, è possibile immaginare effetti nocivi per cui non si tratta più soltanto dell’integrità dei restauri.

        Questi lavori di notevole importanza consentono anche di rendersi conto del fatto che tutta la massa della otturazioni metalliche è implicata: via di transito con espressione a livello superficiale.

         Il dottor J.T. SCALES nel corso dei suoi lavori ha esaminato gli impianti, deposti per varie ragioni, di 667 pazienti trattati nei servizi di ortopedia degli ospedali di Londra e di Stanmore  ha constatato che il 62,6% delle protesi in acciaio inossidabile, il 21,7% delle protesi in Cr, Co, Mo e il 22,6% delle protesi in titanio si era corroso. Senza dubbio conviene riunire in una sola preoccupazione la disseminazione e il transito nell’organismo di ioni o di particelle provenienti da impianti ossei o da protesi dentarie.

         M.BERGMAN ha studiato la liberazione di nichelio da impianti sottocutanei in leghe non preziose (usate per ricostruzioni ceramo-metalliche). L’aggiunta di niobio in una delle leghe allo scopo di aumentare la resistenza alla corrosione, non ha impedito la liberazione di nichelio.

         H.S. DOBBS e M.J. MINSKI hanno misurato la concentrazione di Co, Ni, Mo, Fe e Zn nei tessuti necrotizzati di una donna di 81 anni che aveva una delle due protesi totali anche in cobalto-cromo e molibdeno. Una di queste protesi, metallo su metallo, era stata applicata 14 anni prima; l’altra, metallo su plastica, 5 anni e mezzo prima. Sebbene la protesi di metallo su metallo abbia causato dolori, la paziente era rimasta attiva fino alla morte. Le misurazioni indicano che le concentrazioni di Co e Cr nei polmoni, nei reni, nel fegato e nella milza erano 50 volte maggiori rispetto a quelle dell’individuo normale. Forti concentrazioni sono state riscontrate anche nell’urina e nei capelli. I tessuti contigui all’articolazione in metallo su metallo erano fortemente penetrati di frammenti provenienti dal metallo consumato, mentre quelli in prossimità dell’articolazione in metallo su plastica erano relativamente poco contaminati. La concentrazione varia a seconda della distanza dall’impianto, mentre il cobalto predomina nell’urina. L’esistenza di tassi tanto elevati, soprattutto negli organi, merita qualche riflessione. 

           Gli esperimenti su animali hanno dato risultati simili, cioè una contaminazione locale in prossimità degli impianti metallici nonché concentrazioni più alte in certi organi, a volte associate a tumori o altri effetti. Inoltre, prove di laboratorio hanno dimostrato la liberazione di ioni metallici in soluzioni fisiologiche nonché gli effetti negativi di questi ioni su colture tessutali. I risultati, cosi’ ottenuti mostrano per la prima volta che il cromo e il cobalto, ma mai all’impianto.

            Si pensava che il cobalto presentasse una grande mobilità, ma che venisse espulso piuttosto che assorbito e che il cromo, pur presentando scarsa mobilità ed essendo espulso, rimanesse essenzialmente localizzato vicino all’impianto…

            Che cosa significano gli elevati livelli riscontrati? Esistono relativamente poche informazioni sugli effetti patologici di tali variazioni, Si ritiene che certe malattie siano attribuibili a dosi elevati di cobalto (ipofunzione tiroidea, policitemia, miocardiopatie) oppure a dosi elevate di cromo (malattie del fegato, dei reni e carcinomi).

Il ferro e lo zinco sono anch’essi legati a determinati effetti, mentre il molibdeno sono relativamente tossici. Date le incertezze esistenti, si raccomanda un approccio prudenziale: i livelli raggiunti a lungo termine non sono stati noti e sarebbe inconseguente affermare l’assenza di rischi.

           ANGMAR-B. MANSSO: fratture di radici dovute a corrosione. Su 468 denti con radici fratturate, 49 molari e premolari sono stati scelti a caso. Praticamente tutti i denti mostravano una traccia di corrosione del perno o del falso moncone. In 19 casi il perno e il falso moncone erano corrosi. La frattura era dovuta apparentemente alla corrosione dello stagno: accumulo in un volume inestensibile. La formazione di ruggine intorno al perno era secondaria e sopravvenuta dopo l’accesso di liquidi e di ossigeno a causa della frattura.

            Nel materiale esaminato, la maggior parte dei perni era in acciaio, i falsi monconi in lega (Sb, Sn, Zn, Ag) o in amalgama. L’autore suggerisce di non usare mai materiali diversi dai perni, le ricostruzioni e le corone e di adoperare possibilmente metalli nobili.

      K.O. FRYKHOLM  e coll. Hanno studiato il caso di una paziente che da anni soffriva di dolori persistenti alla guancia e aveva un sapore sgradevole sulla lingua. Infine presentava lesioni di lichen  piano sulla mucosa orale e sulla lingua. All’esame risulta una eterogeneità delle leghe dentarie in oro nonché notevoli differenze di potenziale tra queste leghe e i restauri in amalgama. L’allergia al rame fu dimostrata dal risultato positivo delle prove cutanee e dell’insorgere di vari disturbi. La sostituzione di tutti i materiali metallici di restauro con materiali privi di rame comportò la riduzione delle differenze di potenziale e la guarigione.

        J. BANOCZY  conferma il ruolo delle microcorrenti  elettrogalvaniche nello sviluppo delle lesioni bianche della mucosa orale, per il fatto che 31 su 36 scomparvero dopo la sostituzione dei metalli.  Le lesioni compatibili con la diagnosi di lichen piano sembrano svilupparsi in presenza di microcorrenti elettriche con la stessa facilità di quelle compatibili con la diagnosi di leucoplasia.  Perciò ULMANN  suggerisce un termine comune: lesioni bianche elettrogalvaniche.
Allegato No. 2: Metalli e biologia

QUALCHE OSSERVAZIONE CLINICA

          Mc DOUGALL: Sarcoma di Ewing sviluppato a contatto con una piastra di osteosintesi applicata per una frattura della diafisi omerale 30 anni prima.

         A.J. TAGE HOLUND: reticolo-sarcoma sviluppatosi 8 anni dopo una osteosintesi a mezzo di bande di Parhams per una frattura della tibia, a contatto con materiale metallico.

           LE CHARPENTIER: nel 2% dei pazienti con protesi all’anca un distacco asettico rende necessario un intervento. L’autore non riscontra alcuna sensibilzzazione né lesioni vascolari. Invece, la concentrazione di frammenti metallici nei tessuti periprotesici è molto superiore a quella dei pazienti affetti da distacco settico. Oltre il rivestimento necrotico acellulare superficiale, la pigmaentazione metallica dei tessuti periarticolari è quasi esclusivamente localizzata all’interno del citoplasma dei macrofagi: particelle di 0,02 micron in forma amorfa, non cristallina di Cr eCo. Una piccola quantità di inclusioni più voluminose, da 1 a 2 micron, contiene Si e allumino in forma amorfa. L’alluminio non può provenire dalla lega, la sua origine sarebbe polmonare.

Queste particelle fagocitate e trasportate dai macrofagi comportano lesioni di questi elementi cellulari che darebbero luogo alla liberazione di enzimi proteolitici di origine lisosomiale negli spazzi interstiziali. Il processo è stato dimostrato in vitro da RAE.

POSTEL e LANGLAIS : per questi autori, in un caso di distacco asettico di una protesi totale dell’anca, esiste una necrosi ossea periprotesica dovuta a endoarterie obliterante. 

1a fase: liberazione delle particelle metalliche e sensibilizzazione ai metalli liberati.

2a fase: conflitto immuno-allergico con endoarterite obliterante e necrosi ossea periprotesica.

          V.E. DUBE : riduzione di una frattura della tibia con una piastra e 6 perni a vite in acciaio inossidabile 316 e 3 viti 304. Trenta anni dopo, insorgere di un emangioendotelioma sul punto dell’impianto. E’ possibile che i prodotti di corrosione siano in rapporto con la formazione dell’emangioendotelioma.

ALCUNI RIASSUNTI DI LAVORI

Il nichelio passa per una delle cause più frequenti di dermatiti allergiche da contatto, soprattutto nelle donne. Tra il 1972 e il 1980, il numero delle persone sensibilizzate passa dal 7 al 9% con un incremento pari al 28%.

        FISCHER nota che il soggetto sensibilizzato al nichelio era abitualmente soggetto al contatto esterno, ma attualmente sembrerebbe che un’esposizione interna abbia un ruolo nell’insorgere e nella esacerbazione di una dermatite da nichelio.

       SMEENK e TEUNISSEN sono stati in grado di dimostrare in via sperimentale che quantità minime di nichelio, sufficienti per provocare l’apparizione dei sintomi descritti, potevano essere eluite dagli aghi metallici attraverso il liquido di perfusione.

           G. DUCOMBOS e G. CHABEAU indicano le varie cause di sensibilizzazione al nichelio,  articoli di bigiotteria, bottoni, ganci di reggiseno, montature di occhiali, bracciali di orologio, fedi in oro bianco, monete, accendi sigari, chiavi e cause professionali frequenti nell’uomo. Gli autori precisano anche il ruolo del materiale di osteosintesi. L’allergia al cobalto va spesso di pari passo con quella al nichelio di cui costituisce un’impronta difficilmente separabile. Il cromo-metallo non è sensibilizzante, ma a contatto con la pelle si trasformerebbe in un sale di cromo sotto l’azione del sudore. 

L’allergia al cromo è una delle più comuni nell’uomo e cede al posto all’allergia al nichelio nella donna.
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OSSERVAZIONI NELL’UOMO 

        10 casi di cancro delle cavità nasali tra i lavoratori di un’azienda di affinaggio del nichelio a Clydach, Galles,sono stati descritti nel rapporto

dell’ispettore-capo delle fabbriche e officine per il 1932. Nel 1950, 52 casi di cancro analoghi e 93 casi di cancro ai polmoni sono stati riportati dalla stessa azienda. Il Fatto è stato considerato dal Ministero per le Pensioni e dal Servizio di previdenza Nazionale come un danno industriale. MORGAN (1958) e DOLL (1958) hanno trovato che la frequenza dei decessi per cancro ai polmoni o alle fosse nasali era nettamente più elevata rispetto alla popolazione in generale. DOOL e coll. (1970) effettuarono uno studio su 845 uomini impiegati nello stabilimento di affinaggio prima del 1944 o almeno da 5 anni.

         Essi osservarono che negli uomini impiegati prima del 1925, i decessi per cancro ai polmoni erano di 5-10 volte più frequenti rispetto al tasso normale secondo i criteri nazionali, mentre i casi di cancro alle fosse nasali erano di 100-900 più numerosi del tasso calcolato. Gli uomini assunti dopo il 1925 non presentavano valori  eccessivi  di questo tipo di cancro. Questi risultati confermarono le supposizioni ( DOOL 1958, MORGAN 1958) circa le modificazioni apparse fin dal 1925 nella frequenza di questo tipo di cancro.

Inoltre, tra i lavoratori esposti prima del 1925, il rischio di insorgenza di un cancro alle fosse nasali persiste più o meno senza variazioni da 15 a 42 anni dopo

l’eliminazione dell’elemento cancerogeno; mentre invece il rischio di sviluppare un cancro ai polmoni decresce con il tempo (DOOL e coll. 1970). L’Accademia Nazionale delle Scienze, nel suo rapporto sul nichelio (1975), precisa che un totale di 78 casi di cancro delle cavità nasali e 174 casi di cancro ai polmoni furono riconosciuti tra i 78 lavoratori dello stabilimento di affinaggio di Clydach nel Galles per un periodo di 50 anni, tra il 1921 e il 1971.

          24 casi di cancro delle cavità nasali e 92 di cancro dei polmoni osservati tra i lavoratori di 2 stabilimenti di affinaggio di nichelio nell’Ontario ( Canada) tra il 1948 e il 1968 (CMBEEP 1975, MASTROMATTEO 1967, VIRTUE 1972). 14 casi di cancro delle cavità nasali, 51 casi di cancro ai polmoni e 5 casi di cancro alla laringe osservati tra i lavoratori di uno stabilimento di affinaggio di nichelio a Kristiansand, Norvegia, tra il 1950 e il 1971 (LOKEN 1950, PEDERSEN e coll. 1973). Aumenti significativi della frequenza di cancro dell’ambito respiratorio sono stati osservati anche tra i lavoratori di stabilimenti di affinaggio di nichelio nella Repubblica Democratica Tedesca; 45 casi di cancro ai polmoni tra il 1932  e il  1953  e 3 nel  1972    (KONETZKE 1974, ROCKSTROH 1958);

 in Giappone: 19 casi di cancro ai polmoni nel periodo 1957 – 1959 (TSUCHIYA 1965); in URSS (SAKNYN e SHABYNINA 1970 – 1973, TATARSKAYA 1965 – 1967, ZNMENSKII 1963). SAKNYN e SHABYNINA (1970 – 1973) hanno inoltre fatto notare che, a parte il cancro delle vie respiratorie, si osserva un aumento dei casi di cancro dello stomaco tra i lavoratori di quattro raffinerie russe.       

         Sebbene non si conosca la natura esatta dell’agente cancerogeno nelle raffinerie di nichelio, si nutrono sospetti sulle prime fasi di lavorazione del nichelio che espongono a grandi quantità di pulviscolo di minerale di nichelio grezzo (DOLL e coll. 1970). Le particelle respirabili di iposolfuro di nichelio, di ossido di nichelio, i vapori di carbonile di nichelio attirano i primi sospetti. Tuttavia non si può incriminare il solo carbonile di nichelio perché il procedimento usato alla Clydach, in cui era utilizzato dopo il 1925, non ha impedito che diminuissero i casi di cancro. Vi si aggiunga l’esistenza di un rischio eccessivo di cancro tra i lavoratori delle raffinerie che adottano il procedimento elettrolitico invece del procedimento a base di carbonile 

(CMBEEP 1975, DOLL e coll. 1970, MASTROMATTEO 1967, PEDERSON e coll. 1973, SUNDERMAN 1968 – 1973).

Esistono tre osservazioni di casi di cancro delle vie respiratorie tra i lavoratori addetti alla galvanotecnica o a operazioni di molatura del nichelio (BOURASSET e GALLAND 1966, SUNDERMAN 1973, TOURAINE e RAMBAUD 1968). Comunque sia , nessuno studio epidemiologico circa questa incidenza del cancro è stato effettuato tra le persone esposte, nel loro lavoro, ai composti di nichelio.

CONCLUSIONI

° sui dati animali

           L’iposolfuro di nichelio è cancerogeno dopo inalazione nel ratto e produce tumori maligni nei polmoni. L’iniezione o l’impianto intramuscolare di iposolfuro di nichelio, di polvere di nichelio oppure di nichelocene, di ossido, carbonato o idrossido di nichelio produce un rabdomiosarcoma o un fibrosarscoma nel ratto; l’iposolfuro di nichelio e l’ossido di nichelio provocano tumori simili nel topo come la polvere di nichelio e il nichelocene nel criceto.

           Dimostrazione di un’induzione di tumore nel ratto per iniezione intramuscolare di iposolfuro di nichelio. Iniezione endovenose ripetute di carbonile di nichelio aumentano l’insorgenza di tumori maligni in diversi tessuti. Nel ratto, l’inalazione di carbonile di nichelio alcuni tumori maligni.

° sui dati umani

           Gli studi epidemologici sottolineano il rischio eccessivo di cancro della cavità nasali e dei polmoni nei lavori delle raffinerie di nichelio. 
E’ come se il nichelio in certe forme fosse cancerogeno.
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° Dati animali

           Una o più iniezioni sottocutanee di diverse composti di cadmio determinano la formazione di sacromi nel ratto. Nel ratto si producono anche tumori a seguito di iniezione intramuscolare di polvere di cadmio o di solfuro di cadmio. Tumore delle cellule interstiziali dei testicoli  si osservano dopo atrofia dei testicoli di ratti (o topi), atrofia conseguente a iniezioni sottocutanee di sali solubili di cadmio (solfato di cloruro di cadmio), Gli studi sull’assorbimento orale del cadmio nei topi e ratti non sono stati assunti dal gruppo di lavoro.

Non è stato nemmeno possibile reperire studi validi a lungo termine circa l’inalazione.

 ° Dati umani

          Studi validi mostrano che l’esposizione professionale al cadmio in determinate forme (ossidi) aumenta il rischio di cancro della prostata nell’uomo. Inoltre, uno di questi studi completa un aumento del rischio di cancro bronco-polmonare.

Organizzazione mondiale della sanità 

International agency for research on cancer 

Monographs on the evaluation of carcinogenic risk of chemicals to man – 1973 (Chrome).

           Osservazioni cliniche compiute in Germania (1936) avvalorano i dubbi circa la predisposizione al cancro dei lavoratori a contatto con cromati nell’industria (relazione di BAETJER 1950). MACHLE e GREGORIUS (1948) mettono in evidenza una frequenza relativamente elevata di decessi per cancro polmonare tra gli operai che lavorano nella produzione di cromati. Su 193 morti per cause diverse in sei stabilimenti faceti uso di cromati, negli U.S.A., il 21,8% era affetto da cancro ai polmoni contro una frequenza dell’1,4% di gruppo di controllo proveniente da altre industrie. Nello studio di un rapporto riguardante due ospedali situati in prossimità di un’industria di cromati, BAETJER (1950) trova che la proporzione di lavoratori di quest’azienda tra i malati affetti da cancro ai polmoni era significativamente più elevata.

         MANCUSO e HUEPER (1951) riportano che su 33 decessi dovuti a cause diverse, negli uomini che lavorano da 1 anno almeno in un’industria di cromati dell’Ohio, il 18,2% era attribuibile a cancro dei polmoni contro una frequenza dell’1,2% relativa alla popolazione maschile della regione. BRINTON e cool. (1952) hanno osservato un tasso di decessi per cancro ai polmoni eccessivo  negli operai di parecchie aziende di produzione di cromati negli U.S.A., e cioè 26 morti di cancro ai polmoni invece dello 0,9% previsto sulla base della mortalità della popolazione maschile americana. Il rischio di altre forme di cancro tra i lavoratori a contatto con i cromati non supera le medie previste.

         In seguito BIDSTRUP R e CASE (1956) segnalarono un tasso elevato significativo di decessi dovuti a cancro dei polmoni dopo aver controllato gli operai di 3 industrie di cromati in Inghilterra; 12 decessi invece di 3 previsti basandosi sulle medie nazionali di valutazione. Gli osservatori cercarono di valutare la possibilità che tale aumento del rischio potesse essere connesso con una diagnosi orientata, con un luogo di residenza, con una classe sociale o con il fumo. Tuttavia, queste spiegazioni furono scartate a favore di un cancro di origine professionale.

          Cancri nell’ambito rino-faringeo  sono stati descritti per i lavoratori addetti ai cromati ( SPANNAGEL 1953) senza poter tuttavia confermare un rischio superiore alla norma. Questi studi validi indicano nettamente un rischio elevato di cancro ai polmoni. Inoltre, alcune osservazioni cliniche tedesche suggeriscono la possibilità di una connessione tra cancro e pigmenti usati nell’industria del cromo ( GROSS e GREGORIUS). 

CONCLUSIONI 

° Sui dati animali

              In molti esperimenti su composti diversi, questi inducono nel topo e nel ratto. Il cromato di calcio è cancerogeno; somministrano in diversi modi, in caso di impianto intrabronchiale dà luogo a tumori dei polmoni e, somministrano intramuscolarmente o intrapleuricamente, ingenera sarcomi nel ratto. HUEPER e PAYNE 1959, ROE e CARTER 1969.

              Per gli altri sali provati nel ratto per via intramuscolare o intrapleurica, il cromato cromico e l’idrossido di cromato di zinco tendono a produrre sarcomi nel punto di iniezione, mentre il cromato di bario, il cromato di piombo, l’accetto cromico, il bicromato di sodio sono inattivi o praticamente inattivi. Il cromato di stronzio è stato provato solo per impianti intramuscolari e ha indotto numerosi sarcomi locali.

° sui dati umani

           Esiste un rischio eccessivo di cancro ai polmoni, tra i lavoratori delle industri produttrici  di cromati, come se l’esposizione a uno o più composti al cromo fosse responsabile dell’affezione senza che l’identità di questo o questi possa essere definita. Handbook on the toxicology of metals:  l’esposizione professionale all’aria carica di polvere di cobalto favorisce l’apparizione della pneumoconiosi a tassi pari a 0,1-2 mg/ m³ ( MILLER e coll. 1953). L’esame dei polmoni mostra un’infiltrazione interstiziale e una  fibrosi. Nel ratto: apparizione di sarcomi nel punto dell’iniezione. Nelle uova di gallina, iniezione di cobalto producono effetti teratogeni.

         R.T. BARTON 1979:  91 pazienti esposti al nichel sono stati sottoposti a biopsia della mucosa nasale. Il punto della biopsia si trova a livello della parete anteriore del cornetto medio, in una zona in cui l’asciuttezza e i depositi sono notevoli. 72 persone di questo gruppo non presentarono alcuna sintomatologia; all’esame radiologico non risultava nulla, eppure tutti avevano risultati caratterizzati da variazioni atipiche più o meno notevoli, tra cui un caso di carcinoma infiltrato. Delle 19 persone con sintomi o modificazioni radiografiche, tutte presentarono variazioni atipiche e 3 avevano cellule squamose di carcinoma.

           Mediante ulteriori biopsie si misurò la concentrazione di nichelio nel tessuto polmonare riuscendo ad evidenziare una maggior quantità di nichelio nei lavoratori esposti alla polvere contenente sali insolubili rispetto a quelli a contatto sali di nichel idrosolubili. Il processo patologico è uguale, solo che il tempo di latenza è più elevato nel caso dei sali solubili. Ciò porta a ritenere che i composti insolubili di nichel, trattenuti nel tessuto intracellulare  abbiano un maggior potenziale di induzione di trasformazioni neoplastiche rispetto ai sali solubili diffusi nel liquido intracellulare. Il tipo istologico di carcinoma era caratterizzato da cellule squamose, qualunque fosse la sua sede: naso, laringe o bronchi. Il carcinoma iniziava nella zona di maggiore concentrazione di nichelio per infiltrarsi poi nelle regioni circostanti.  

            Ora, non si può non collegare un simile esempio alla diffusione degli ioni metallici. Certo, il fenomeno è lento, tanto che il tempo di latenza è di 31,6 in certi casi di cancro delle fosse nasali. Ma esiste comunque una diffusione di sostanze cancerogene a partire da un polo di irradiazione con induzione locale di un tumore maligno primitivo.

             STAHEY riporta che il nichelio gassoso contenuto nel fumo delle sigarette è un elemento cancerogeno noto: il nichel-carbonile. BAUMSLAG e coll. Hanno suggerito che il nichelio contenuto nel prodotto da fiuto degli Swazi contribuisce alla predominanza dei carcinomi del naso e delle fosse nasali nella popolazione maschile bantù.

           J.M.B. NELEMS fornisce la risposta a una controversia tendente a far rientrare in modo esagerato l’abitudine del fumo nell’eziologia dei cancri polmonari dei lavoratori addetti all’affinaggio del nochelio. Tutti i tumori riscontrati in questi lavoratori sono tumori squamosi, mentre il 66% dei tumori dei fumatori di sigarette sono non-squamosi.

           D,F, MITCHELL e coll. Presentano un metodo per verificare le proprietà tumorali dei materiali. 120 giovani ratti Wistar vengono divisi in modo uguale per sesso in 12 gruppi. Quattro impianti sottocutanei (pasticche) di dodici materiali diversi sono applicati a ciascun animale e osservati per 27 mesi. Cinque animali su dieci sviluppano un sarcoma intorno all’impianto di nichelio e nove su dieci sviluppano uno o più sarcomi intorno agli impianti in lega di nichel-gallio.

                                                       TABLE 1ª

            Effects of Metal Cpmpounds on the Fidelity of DNA Synthesis

                                                           Error frequency              Decreased   Carcinogenic

Compound               Template     Metal concentration, mM       fidelity      or mutagenic

(Al)2(SO)3         [d(A-T)]          0.99 (10)                  -                -

AgNO3                 [d(A-D)]          1.85 (0.03)              +                +

Ba(C2H3O2)2    [d(A-T)]          0.94  (10)                 -                 -

BaCl2                    poly (A)          1.17 (10)                  -                 -

BeCl2                     poly (A)          15    (10)                 +                +

CaCl2                    poly (A)           1.28 (5)                   -                 -

Cd(C2H3O2)2    poly (C)           2.22 (0.24)             +                +  

CdCl2                    poly (C)           1.35 (0.04)             +                +

CoCl2                    poly (C)           8.37 (4)                  +                 +

CrCl2                [d(A-T)]           3.70 (064)              +                +

CrO3                     [d(A-T)]           3.83 (16)                +                +

Cu(C2H3O2)2   poly (C)            1.83 (0.12)            +                 +

CuCl2                    poly (C)            2.90 (0.08)            +                ±

FeCl2                     poly (C)           1.14 (4)                  -                 ±

KC2H2O2            poly (C)           0.98 (100)              -                 -

KCl                   [d(A-T)]           1.11 (150)              -                 -

K2HPO4              [d(A-T)]          0.74 (40)                 -                -

KH2PO            [d(A-T)]           1.05 (80)                -                 -

MgSO4                 poly (C)           1.11 (10)                -                 -

MnCl2               poly (C)           3.75 (10)                 +                +

NaC2H3O2       poly (C)           1.00 (100)               -                 -

NaCl                 [d(A-T)]           0.81 (120)               -                 -

NaHCO3            [d(A-T)]           0.96 (40)                 -                  -

NaOH              [d(A-T)]           1.17 (10)                 -                 -

NH4COOH     [d(A-T)]           0.83 (100)               -                 -

(NH4)2SO4       poly (C)          0.94 (120)               -                  -

NiCl2                poly (C)           1.92 (8)                   +                 +

PbCl2               poly (C)           1.48 (4)                   +                 +

RbCl                [d(A-T)]           0.90 (20)                 -                  -

SrCl2                poly (A)           0.86 (10)                 -                  -

ZnCl2                   [d(A-T)]          1.06 (0.4)                -                  ±

ª From [53].

               G. ELLENDER studia gli effetti tossici di impianti di amalgama dentario concludendo che l’uso clinico dell’amalgama induce la liberazione di prodotti di corrosione che possono ritardare o modificare la cicatrizzazione dei tessuti gengivali e, tra l’altro, complicare il problema e il trattamento delle malattie gengivali e paradontali.

               M.A. SIROVER e L.A. LOEB mettono in evidenza la reazione tra il potenziale mutageno e cancerogeno dei metalli e dell’infedeltà della sintesi di DNA in vitro. 31 sali metallici solubili sono stati esaminati: 12 dei composti diminuiscono la fedeltà perlomeno del 30%. Per 8 metalli di questi composti esistono studi che hanno dimostrato il loro potenziale mutageno e cancerogeno. La ricerca indica: Ag, Be, Cd, Co, Cr, Mn, Ni, Pb. L’evidenza di un effetto mutageno o cancerogeno per 3 metalli è considerata come marginale. Invece, 17 sali di metalli non cancerogeni anche in concentrazione da inibizione non influiscono sull’esattezza.

             T. RAE descrive l’azione emolitica di particelle di Cd, Cr-Co, Fe, Mo, Ni, tantalio, titanio, Zn, Co, Cr, Co, Ni e la lega Cr-Co sono gli agenti più attivi e più tossici per le cellule in coltura. Esiste un duplice effetto delle particelle metalliche, dovuto in primo luogo a un’interazione diretta tra la superficie delle particelle e la membrana cellulare e in secondo luogo a eventuali effetti tossici del metallo sciolto.

            KIKKAWA e coll. Propongono un’ipotesi basata sulla grande affinità per i metalli della melanina e dei suoi precursori, mentre la colorazione dipende da metalli specifici trasmessi in quanto geni.

           Azione enzimatica: lavori di FURST. Il metallo può agire come inibitore occupando un punto attivo e quindi bloccando la reazione essenziale. Per inibizione enzimatica i metalli pesanti possono indurre la proliferazione di certe cellule. Possono anche inibire l’azione di idrossilasi necessarie alla disattivazione di agenti cancerogeni.

          Gli ioni dei metalli pesanti possono alterare la dimensione, la forma e il peso molecolare degli acidi nucleici. Sono in grado di spostare gli H legati e alterare cosi’ il meccanismo di replica del DNA o la formazione del RNA. Ne deriva l’apparizione di nucleotidi abnormi, oltre a disordini nel meccanismo del codice genetico in grado di favorire l’apparizione di cellule capaci di un’altra duplicazione che non segue il meccanismo di regolazione normale.

           DHAR: gli ioni metallici possono legarsi a qualsiasi sostrato generatore di elettroni delle molecole di acidi nucleici. Possono legarsi ai gruppi di fosfati, basi e “ribose hydroxyle”. Molte di quelle reazioni in cui ioni metallici si legano agli acidi nucleici, esercitano effetti drammatici sulla struttura o la funzione di quei supporti dell’informazione genetica. Certuni di questi effetti sono essenziali per il funzionamento appropriato di queste molecole, mentre altri determineranno disordini nella funzione. Gli ioni dello stesso metallo possono avere un effetto benefico o avverso a seconda delle condizioni.

           WEBB e HEATH hanno mostrato che nei rabdomiosarcomi indotti nei ratti mediante impianto intramuscolare di polvere di Co-Cd o di Ni, gli ioni provenienti dal metallo sono incorporati e legati nelle cellule. Mentre si elimina lentamente a partire dal punto di impianto, il contenuto nei tumori risulta variabile. Invece, nella localizzazione intracellulare il 70-90% del metallo si trova nel nucleo.

          Per frazionamento dei nuclei (isolati) originati da tumori primari indotti da nichelio metallico, il recupero del nichelio nucleare ammonta fino al 93% (cromatina grezza, nucleoplasma, nucleoli) di cui il 53% nei nucleoli. Per il Co, i valori corrispondenti sono 97% e 53% nei nuclei; per il Cd, 81% e 72% nei nucleoli. E’ possibile che l’integrazione nucleica di queste azioni durante la crescita e il loro incorporamento negli acidi nucleici durante le biosintesi possano influire sulla conformazione e l’attività biologica del DNA e del RNA.

          BEACH  e SUNDERMANN hanno mostrato che un complesso cromatina-RNA polimerasi isolato da nuclei del tessuto epatico di ratti trattati con Ni-carbonile contiene Ni²+ e ha un’attività enzimatica molto più debole di quella di una preparazione analoga proveniente da animali di controllo. L’affinità del metallo cancerogeno per i nucleoli suggerisce la possibilità che questi ioni influiscano sul processo del “precursore ribosomico RNA”.
BIBLIOGRAFIA

                    A

ACHARYA A. , et coll. “Correlation of microstructures and open-circuit. Potentials of gold-iron allys with their IN VIVO corrosion behavior.” biomed. mater.res., vol 2,407-427 (1968).

ADRIANJ C., et coll. “Tissue response to base-metal dental alloys.” Militaty medicine, oct. 1977.

AMBROSE A.M., et coll. “Long term toxicologic assessment of nickel in rats and dogs.” J. of food science and tech., vol. 13, july-august 1976.

AMES B.N., ET COLL. “Methods for detecting carcinogens and mutagens with the salmonella/mammalian-microsome mutagenecity tests.” Mutation res., vol. 31, 347-364 (1975).

ANDERSON J.N., et coll. “The cobalt-chomium partial denture.” British dental J., vol. 107, N° 3 et 4, august 1959.

ANGMAR-MANSSON  B., et coll. “ Root fractures due to corrosion.” Odental revy, vol. 20, 1969.

APP G.R. “Effect of silicate, amalgam, and cast gold on the gingiva.” J. prosth. Dent., 1961. 

ARAKI M., et coll. “Spectographic analysis of tissues. (9). On the quantitative analysis of nickel in tumor tissues.” Patholigical institute, Kyoto prefect. Med. College, 1949.

ARMITAGE J.,  et  coll. “ An evalutation of early bone chenges after the insertion of metals endosseous implants into the jaws of rhesus monkeys.” Oral surgery, vol. 32, N°4, 1971.

ASH C. L. Oral cancer: Atwenty-five year study.” The american J. of roentgenology.” Vol. 87, N° 2, march 1962.

AUTIAN J. “Material science toxicology in medicne.” Medical digest, sept. 1968.

AUTIAN J. “General toxicity and screening test for dental materials.” Int. dental J., vol. 24, N° 2, 1974.

AXELSSON B., et coll. “Renal damage after prolonged exposure to cadmium.” Arch. Environ. Health, vol. 12, march 1966.

AZIZOV Stomatologua (Moscou), vol. 59, N° 1, 1980.

                              B

BAER R.L., et coll. “The most commn contact allergens.” Arch. dermatol., vol. 108, july 1973.

BAETJER A.M. “ Pulmonary carcinoma in chromate workers.” Arch.indust. hygiene and occupational medicine, vol. 2, N° 5, nov.1950.

BALBAN “Leukoplacia hypercholesterinica oder electrogalvanica ?” Zentralbl. F. Haut-u. Geschlechtskrankheiten. N° 54, 1036.

BANKS W. C.  “Osteogenic sarcoma associated with internal fracture fixation in two dogs.” Javma, vol. 167, N° 2, 1975.

BANOCZY J. , et coll. “Oral pethology:  Clinical and histlogic studies on electrogalvanically induced oral white lesions” Oral surgery 48 (4), cot. 1979

BANOCZY J. , et coll. “Longitudinal studies in oral leukoplakias.” J oral path., vol. 1, 265-272, 1972.

BANOCZY J. , “Follow-up studies in oral leukoplakia.” J. max. fac. Surg., vol. 5, 67-75, 1977.

BARD A.J.,  et coll. “Elettrochemical methods.” livre edit. J. Wiley and Sons, 1980. 

BARRANCO V.P. “Eczematous dermatitis from nickel.” Jama, vol. 220 N° 9 may 29 1972.

BARRAUD R., et coll. “Properties of nickel-vanadium-chromium alloys.” School of dent. Univ. Geneva. Abstract, 1978

BARRETT H.M., et coll. “Studies on the toxicity of inhaled cadmium.” J. indust. Hygiene and toxicology, vol. 29, N° 5, Sept. 1947.

BARRIERE H., et. coll. “ Allergie aux détergents et allergiee au nickel.” Ann. dermatol. venereol. Paris, vol. 106, 33-37, 1979.

BARTON R.TH., et coll. “Nickel related cancers of the respiratory tract.” Meeting society surgical ontology Atlanta, april 21 1979.

BASSET C.A.L. “Biologic significate of piezoelettricity.” Calc. Tiss. Res., vol. 1, 1968

BEACH J.D. “Nickel carbonyl inhibition of RNA syntesis by a chromatin-RNA polymerase complex from hepatic nuclei.” Cancer research, vol. 30, 48-50, 1970.

BELOBRAGINA G.V., et coll. “An experimental study into the effects produced by dust in nickel industry.” Occupational diseases, vol. 39, N° 5, 1963.

BENNET D.T., et coll. “Observations on the permeability of human calcified dental tissues to pennicillin.” J. dent. Res., vol. 34, N° 4, 1955.

BENSON M.K.D., et coll. “Metal sensitivity in patients with joint replacement arthroplasties. British medical J., vol. 4 374-375, 1975

BERGENHOLTZ A. “Studies of the transport of metal ions from gold inlays into environmentls tissues.” Actac odonto.Scand., vol. 23, N° 2, 1965. 

BERGENHOLTZ A. “Multiple polypous hiperplasias of the mucosa with regression after removal of amalgam fillings.” Acta. Odont. Scand., vol. 23, N° 2, 1965.

BERGGREN H. “Experimental studies on the permeability of enamel and dentine.”

Svensk tandläkare-tidskrift, vol. 40, N° 1 b, 1947.

BERGMAN B., et coll. “Analysis of the concentration of zinc, copper, and manganese in the mandibular disc.” Stryck ur odont. Tidskrift, vol. 75, N° 2. 1967.

BERGMAN B., et coll. “Autoradiographic studies on the distribution of zinc-65 in mice.” J. nutr., vol. 94, N° 1 6-12, 1968.

BERGMAN B., et coll. “The effects of prosthodontic materials on oral tissues.” Oral sciences reviews N° 10, 1977.

BERGMAN B., et coll. “Dissolution and uptake of cadmium from dental gold solder alloy implants.” Scand. J dent. Res., vol. 85 623-630, 1977.

BERGMAN B., et coll. “Prosthodontic treatment for partially edentulous patients.” G. 2 ARB, 1978.

BERGMAN B., et coll. “The distribution of nickel in mice. An autoradiographic study.” J. oral rehabilitation, vol. 7 319-324, 1980.

BERGMAN B., et coll. “Structure and properties of dental casting gold alloys.” Acta chemia scand., vol. 26 2817-2831, 1972.

BERGMAN B., et coll. “Heat treatment of soldered joints in dental casting gold alloys.” Acta odont. Scand., vol. 30 415-439, 1972.

BERGMAN B., et coll. “Noble metal alloy wires in cast posts.” Odont. Revy, vol. 25, 1974.

BERGMAN B., et coll. “Dissolution rate of cadmium from dental gold solder alloys.” Acta odont. Scand., vol. 33,Nà 4, 1975.

BERGMAN B., et coll. “Potential and polarization measurements IN VIVO of oral galvanism.” Scand. J. dent. Res., vol. 86, 135-145,1978.

BERGMAN B., et coll. “Tissue accumulation of nickel released due to electrochemical corrosion of non-precious dental casting alloys.” J. oral rehabilit., vol. 7, 1980.

BERRY J. P., et coll. “ Pulmonary mineral dust.” American J. pathology, vol. 83, N° 3, 1976.

BIDSTRUP P.L., et coll. “ Carcinoma of the lung in workmen in the bichromates-producing industry  in Grat Britain.” Brit. J. industr. Med., vol. 13, 1956.

BISCHOFF F., “ Carcinogenesis through solid state surface.” Progr. Exp. Tumor res., vol. 5, 85-133, 1964.

BISSADA N.F., et coll. “Gingival response to various types of removable partial denture.” J. periodontology. Vol. 45, N° 9, Sept. 1974.

BLOODGOOD J.C. “Precancerous lesion of the oral cavity.” J. american dent. association, vol. 16, N° 8, 1929.







PAGE  
8

