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PFAS:  «molecole che hanno rivoluzionato  praticamente  ogni 
aspetto della vita moderna: dall’arte culinaria alla scienza 
missilistica» 
Robert Plunkett, scopritore «per caso» del PTFE o Teflon 

Circa 12000 molecole 
secondo EPA 



 Composti perfluoroalchilici –PFAS 
Principali caratteristiche chimico-fisiche 
• Le PFAS sono quasi completamente assorbite  per via orale e per inalazione, mentre l’assorbimento 

transcutaneo è in genere trascurabile (?). 

• Il legame C-F è uno dei più forti della chimica organica ed esclude qualsiasi normale via di degradazione 
biologica, chimica, fisica, enzimatica 

• Le PFAS più note (sia ≥C8 che corte ) sono inerti, non biodegradabili e non metabolizzate:  hanno pertanto 
simile persistenza nell’ambiente (per l’eternità?) 

• Presenti in tutte le matrici biologiche, in tutti gli esseri viventi animali e vegetali, nell’acqua piovana, nei ghiacci perenni 
sull’Everest, ai poli  

• Scioglimento ghiacciai ↑ liberazione PFAS intrappolate 

• Virtualmente ogni precursore, spesso attraverso numerose tappe  metaboliche, può essere trasformato  in 
PFAS a catena di differente lunghezza non degradabile nel biota e negli organismi viventi 

• I metaboliti intermedi che si formano durante la degradazione dei precursori (aldeidi, acidi carbossilici saturi 
e  insaturi ora) sono spesso molto più tossici del composto originario, in qualche caso (FHEA), sono stati 
dosati in diversi tessuti di soggetti deceduti accidentalmente 

• Sostanze PBT, Persistenti, Bioaccumulabili, Tossici o vPBvT, inserite nella Convenzione di Stoccolma fra le 
Persistent Organic Pollutants  (POP) 

https://www2.mst.dk/Udgiv/publications/2015/05/978-87-93352-15-5.pdf 
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I “nuovi PFAS” Sono realmente mento tossici e più ecocompatibili di quelli vecchi? 



LE PFAS VECCHIE E NUOVE 
SI ACCUMULANO NEI 
TESSUTI UMANI 

Nei reni e nei polmoni il PFBA era il 
composto più frequente e con le 
concentrazioni mediane più alte (263 e 
807 ng/grammo nei reni e nei 
polmoni, rispettivamente). 

 

Nel fegato e nel cervello, i massimi 
livelli furono raggiunti dal PFHxA 
(68,341 ng/grammo, rispettivamente).  

 

Il PFOA, invece, era la molecola 
prevalente nell’osso. 

 

 I polmoni erano gli organi con le 
massime concentrazioni di PFAS totali.  

Il fegato era l’organo con il maggior 
accumulo di PFOS.  

 

 
In questo studio furono trovati anche valori sorprendentemente 
alti di metaboliti di fluorotelomeri, molecole complesse la cui 
sintesi richiede l’utilizzo dei PFAS come molecole intermedie, 
dimostrando che il metabolismo dei composti perfluoroalchilici è 
molto diverso nell’uomo rispetto gli animali da esperimento 4 4 

Emivita (t ½) 
PFOA > 2 anni 
PFOS, PFHxS >5 anni 
PFBA  4 settimane 



Post GB,et al. Key scientific issues in developing drinkingwater guidelines for perfluoroalkyl acids: Contaminants of emerging concern. 
PLoSBiol. 2017 Dec 20;15(12):e2002855. doi: 10.1371/journal.pbio.2002855. eCollection 
2017 Dec. PubMed PMID: 29261653; PubMed Central PMCID: PMC5737881. 

L’acqua potabile è la principale via di contaminazione 
L’UNICO LIVELLO SICURO NELL’ACQUA DEVE ESSERE ZERO 
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Limiti in 
Veneto 

90 ng/L per 
PFOA+ 
PFOs 
300 ng/mL 
per somma 
altre PFAS 
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+ 3 

+ 15 

+ 10000 

+ 80 

+ 200 



Tolerable Week Intake (TWI) dell’EFSA 2020 
4,4 ng/kg di peso corporeo a settimana per la somma di PFOA, 
PFOS, PFNA e PFHxS 
 

Il 10-12% dei 
campioni di 

alimenti 
esaminati in 

Veneto 
conteneva 
quantità 

rilevabili  di 
almeno una 

PFAS  

Uova, fegato, 
frattaglie, 

muscolo di 
carni e pesci 
= alimenti a 

rischio 



PFAS 
Agonisti Peroxisome Proliferation activated Receptors 

(PPAR), ma non solo Effetti sistemici 

Modulazione trascrizione di   geni coinvolti 
nel metabolismo glicolipidico e ormonale 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3870016/                                                                                                                 

Interferenza con legame/trasporto di ormoni 
Attivazione recettori nucleari ER, AR, altri recettori 
Stress ossidativo, modulazione epigenetica, genotossicità (?) 
,  
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Ahmadian, M., Suh, J., Hah, N. et al. PPARγ signaling and metabolism: the good, the bad and the future. Nat Med 19, 557–566 (2013). 
https://doi.org/10.1038/nm.3159 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3870016/


http://www.c8sciencepanel.org/newsletter_archive.html 

Per la maggior parte delle malattie che abbiamo preso in considerazione, non c’erano 
prove sufficienti di un legame probabile con il C8. Tuttavia per sei di tali malattie, 
abbiamo stabilito che c’è una probabile correlazione con: 

•Aumento del colesterolo 
•Cancro del rene 
•Cancro dei testicoli 
•Malattie della tiroide 
•Ipertensione della gravidanza/preeclampsia 
•Colite ulcerosa 
 
•I resoconti delle nostre conclusioni per ognuna delle malattie considerate 
sonostati  inviaio al tribunale  e sono disponibili sul nostro sito web 
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Dopo aver valutato la letteratura 
sugli studi epidemiologici umani 
e animali i cui risultati sono stati 
discussi durante il meeting del 
maggio 2016. La commissione ha 
fissato i valori HBM I nel plasma a 
2 ng/mL per il PFOA e 5 ng/mL 
per il PFOS 

VALORI HBM I 
VALORI AL DISOTTO DEI QUALI 
NON SONO ATTESI EFFETTI 
NOCIVI SULLA SALUTE UMANA 
E, QUINDI, NON SONO 
NECESSARIE MISURE PER 
RIDURRE L’ESPOSIZIONE 

La commissione giudica che gli effetti nocivi sono 
ben documentati, rilevanti e significativamente 
associati con l’esposizione a PFOA/PFOS nelle 
seguenti aree: 

 Fertilità e gravidanza 
 Tempo per rimanere incinta 
 Tempo per rimanere incinta >1 anno 
 Gestosi e diabete gestazionale 

 (Basso e Bassissimo) Peso neonatale alla 
nascita  

 Metabolismo lipidico 
 Immunità dopo vaccinazione, sviluppo 

immunitario 
 Sviluppo ormonale, età del 

pubarca/menarca 
 Metabolismo tiroideo 
 Epoca comparsa della menopausa 

(menopausa precoce) 
 

https://link.springer.com/article/10.1007%2Fs00103-016-2437-1 



National Academies of Sciences, Engineering, and Medicine 2022. Guidance on PFAS Exposure, Testing, and Clinical Follow-Up. Washington, DC: The National 

Academies Press. https://doi.org/10.17226/26156. 

• C-8 Science Panel reports (ultimo  report 
2012) 

• European Food Safety Authority (EFSA) 
(search complete: 2013) 

• Organisation for Economic Co-operation and 
Development (OECD) (2013) 

• International Agency for Research on Cancer 
(IARC) (search complete: 2014) 

• U.S. Environmental Protection Agency (EPA) 
(search complete: 2015) 

•  National Toxicology Program (NTP) (search 
complete: 2016) 

•  Agency for Toxic Substances and Disease 
Registry (ATSDR) (search complete: 2018) 

Basata sulla revisione di reviews/report 
di agenzie/organizzazioni/ panel esperti 



National Academies of Sciences, Engineering, and Medicine 2022. Guidance on PFAS Exposure, Testing, and Clinical Follow-Up. Washington, DC: The National 

Academies Press. https://doi.org/10.17226/26156. 

Forza delle evidenze per outcome  sanitari negli esposti  a PFAS 

SUFFICIENTI INSUFFICIENTI 

 Riduzione del peso alla nascita; 
 Dislipidemia in bambini e adulti; 
 Cancro renale negli adulti;  
 Riduzione della risposta anticorpale in 

bambini e adulti, ma con evidenze 
insufficienti di un aumentato rischio di 
infezioni, della gravità delle infezioni o 
differenze di efficacia dei vaccini 

 Cancro della mammella negli adulti; 
 Ipertensione gravidica (ipertensione 

gestazionale e preeclampsia); 
 Aumento degli enzimi epatici (in bambini e 

adulti); 
 Cancro del testicolo negli adulti; 
 Disordini tiroidei (negli adulti); 
 Colite ulcerosa (negli adulti). 

 



   Correlazione fra livelli di PFAS e  
   rischio di effetti avversi sulla salute  

   umana 

National Academies of Sciences, Engineering, and Medicine 2022. Guidance on PFAS Exposure, Testing, and Clinical Follow-Up. Washington, DC: The National 

Academies Press. https://doi.org/10.17226/26156. 

 

PFAS*  <2 ng/mL PFAS*  2 ÷<20 ng/mL PFAS*  ≥20 ng/mL 

Nessun effetto 
avverso previsto 

Possibili effetti avversi, 
soprattutto nei sottogruppi più 
sensibili 

Aumentato rischio di effetti avversi 
 

Legenda = * Somma di 5 PFAS  (MeFOSAA, PFHxS, PFOA (isomeri lineari e ramificati), PFDA, PFUnDA, PFOS (isomeri lineari e ramificati); 
**raccomandazioni dell’ American Academy of Pediatrics (AAP) e dell’ American Heart Association (AHA);*** raccomandazioni American 
College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG);**** raccomandazioni dell’  US Preventive Services Task Force (USPSTF); § 
raccomancazioni AAP e AHA per adulti a rischio elevato. 

 



PFAS*  <2 
ng/mL 

PFAS*  2 ÷<20 ng/mL PFAS*  ≥20 ng/mL 

Nessuna 
variazione alla 
usuale migliore 
pratica clinica 

Consigliare di ridurre l’esposizione a 
PFAS qualora la sua origine sia stata 
identificata, particolarmente in 
gravidanza. 
Integrare le miglior pratiche   usuali 
cliniche con: 

 Screening per dislipidemia 
(una sola volta fra i 9-11 anni 
d’età e una volta ogni 4-6 
anni per >20 anni ** 

 Screening per ipertensione 
gravidica ad ogni visita 
prenatale *** 

 Screening per cancro 
mammario secondo linee 
guida per età ed altri fattori 
di rischio *** 

Consigliare di ridurre l’esposizione a PFAS 
qualora la sua origine sia stata identificata, 
particolarmente in gravidanza. 
Oltre alle miglior pratiche   cliniche: 

 Effettuare lo Screening per 
dislipidemia per i pazienti >2 anni 
d’età § 

 Screening per ipertensione gravidica 
ad ogni visita prenatale *** 

 Ad ogni visita: 
o Chiedere test tiroidei con TSH 

>18 anni d’età 
o Valutazione sintomi e segni di 

cancro del rene con esame 
urine >45 anni 

o Valutazione sintomi e segni di 
cancro del testicolo e di colite 
ulcerosa  >15 anni 
 

 
 

Legenda = * Somma di 5 PFAS  (MeFOSAA, PFHxS, PFOA (isomeri lineari e ramificati), PFDA, PFUnDA, PFOS (isomeri lineari e ramificati); 
**raccomandazioni dell’ American Academy of Pediatrics (AAP) e dell’ American Heart Association (AHA);*** raccomandazioni American 
College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG);**** raccomandazioni dell’  US Preventive Services Task Force (USPSTF);  
§ raccomandazioni AAP e AHA per adulti a rischio elevato. 

 National Academies of Sciences, Engineering, and Medicine 2022. Guidance on PFAS Exposure, Testing, and Clinical Follow-Up. Washington, DC: The National 

Academies Press. https://doi.org/10.17226/26156. 

Guida per 
i clinici 

basata sui 
livelli di 

PFAS 
riscontrati 
nei singoli 
individui 



 Frazione attribuibile alla popolazione  della mortalità annua 
(soltanto  PFOS) 1999-2014:  
 382.000 decessi (15,4% del totale) da ogni causa 
 109.000 (16,9% del totale) per cause cardiache 
 106,000 (18,7% per cause neoplastiche 

 Anni 2015-2018 
 Declino concentrazioni PFOS per cui la percentuale 

della popolazione con PFOS >17,9 ng/ml (terzile più 
alto)  scese al 4,76%, mentre quella con PFOS <7,9 
ng/ml (terzile inferior) salì al 75% 

 PAF: 
 69000 (2,5%) decessi annui per ogni causa 
 18.000 (2,8%) per cause cardiache 
 19.000 (3,2%) per cause neoplastiche 



 Studio su 11747 ≥ 18 anni arruolati nel progetto National Health and Nutrition Examination 
Survey (NHANES) (1999–2014) e seguiti fino al 2015 

 12 PFAS misurati al basale 
 7 dei quali presenti > 10% della popolazione usati nell’analisi finale [2-(N-

metilperfluorootan sulfonamide) acido acetico (MPAH), acido perfluorodecanoico 
(PFDE), acido perfluoroesano sulfonico (PFHS), acidoperfluorononanoic (PFNA), PFOA, 
PFOS, e acido perfluoroundecanoico (PFUA) 

 Correlazione  della somma dei 7 PFAS con aumento Hazard Ratio per 
 mortalità da ogni causa (HR =1,38; IC 95%: 1,07-1,80;); 
  mortalità cardiaca (HR =1,58; IC 95%: 1,05-2,51); 
 Mortalità neoplastica (HR =1,70; IC 95%: 1,08-2,84); 
 Contributo  all’incremento della mortalità più rilevante per PFOS 

 



PFAS in Veneto   
Studi condotti sulla popolazione contaminata da PFAS in tre provincie del Veneto 
(studio ISDE –ENEA e studi «istituzionali» 
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Causa di mortalità Maschi, SMR (IC95%) Femmine (SMR (IC95%) 

  ISDE-ENEA SER Veneto ISDE-ENEA SER Veneto 

Tutte le cause 1,19 (1,17-1,21) 1,09 (1,06-1,12) 1,21 (1,19-1,20) 1,07 (1,05-1,10) 

MALATTIE NEOPLASTICHE 

  Reni 1,07 (0,9-1,28) ND 1,32 (1,06-1,65) ND 

  Vescica 1,12 (0,97-1,28) ND 1,15 (0,86-1,15) ND 

  Pancreas 1,11 (0,99-1,25) 1,06 (0,86-1,28) 0,99 (0,87-1,12) 1,05 (0,86-1,26) 

  Leucemia 1,16 (0,99-1,35) ND 1,12 (0,94-1,33) ND 

  Linfomi 1,07(0,99-1,28) ND 0,88 (0,71-1,07) ND 

  Prostata 1, 00 (0,90-1,12) ND NA NA 

 Mammella 0,89 (0,30-2,65) ND 1,11 (1,02-1,20) 1,03 (0,86-1,26) 

 Ovaio NA NA 1,08 (0,92-1,26) ND 

 Polmone ND 1,05 (0,95-1,16) ND 0,99 (0,93-1,04) 

 Colon retto ND 1,11 (0,95-1,28) ND 1,01 (0,85-1,19) 

 Tutti  i tumori ND 1,02 (0,97-1,08) ND 0,99 (0,93-1,04) 

MALATTIE NON NEOPLASTICHE 

Diabete mellito 1,48 (1,34-1,62) 0,99 (0,81-1,18) 1,27 (1,17-1,37) 1,25 (1,08-1,44) 

Malattie cerebrovascolari 1,34 (1,27-1,41) 1,19 (1,07-1,32) 1,29(1,23-1,34) 1,09 (1,00-1,19) 

Infarto del miocardio 1,22 (1,16-1,28) 1,21 (1,13-1,31) 1,24 (1,17-1,32) 1,11 (1,03-1,19) 

M di Alzheimer 1,33 (1,05-1,70) 1,03 (0,87-1,20) 1,35 (1,14-1,61) 1,14 (1,03-1,25) 

M Parkinson 1,18 (0,93-1,50) ND 1,35 (1,09-1,67) ND 

Legenda  

SER= Servizio epidemiologico regionale; SMR = Standardized Mortality Ratio; 

Mortalità nella zona rossa. Confronto fra i principali risultati dello studio ISDE-ENEA e 
quello del SER Veneto. In grassetto i risultati statisticamente significativi. 
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Cardiometabolico 

 Autore  

Negli adolescenti, sono state rilevate associazioni significative tra tutti i PFAS 
studiati e TC, LDL-C e, in misura minore, HDL-C. Nei bambini, PFOS e PFNA avevano 
associazioni significative con TC, LDL-C e HDL-C, mentre PFOA e PFHxS avevano 
associazioni significative solo con HDL-C. Concentrazioni sieriche più elevate di 
PFAS, in particolare PFOS, erano associate con  un  BMI z-score inferiore. Non sono 
state osservate associazioni statisticamente significative tra le concentrazioni di 
PFAS e BP bambini (N=2639; età 8-11) rispetto agli adolescenti (n=669; età14-19) , 
associazione negativa fra PFAS e BMI 

(Canova et 
al. 2021) 

15720 soggetti (età 20-39). Forti associazioni positive tra concentrazioni 
logaritmiche di PFOA, PFOS e PFHxS e CT, CT-HDL e CT-LDL, e tra PFOA e PFHxS e 
trigliceridi. Ciascun aumento di un  ln di PFOA era associato con un aumento di 1,94 
mg/dL (IC = 1,48–2,41) del CT, di 4,99 mg/dL (IC= 4,12–5,86) per PFOS e 2,02 mg/dL 
(IC =1,45–2,58 ) per PFHxS. 

(Canova et 
al. 2020) 

232 maschi ex dipendenti  fabbrica (Trissino, Veneto, Italia), di PFAS e altri prodotti 
chimici nel periodo 1968-2018. Il PFOA livello più alto, con una concentrazione 
mediana (in ng/mL) di 80,8 (min-max: 0,35–13.033), seguito da PFOS (mediana: 
8,55, min-max: 0,35–343), PFHxS (mediana : 6,8, min-max: 0,35–597) e PFNA 
(mediana: 0,8, min-max: 0,35–5). Ogni aumento di quartile A nell'indice WQS era 
associato positivamente ai livelli di TC (β: 8,41, IC 95%: 0,78–16,0), C-LDL (β: 8,02, IC 
95%: 1–15,0) e SBP (β: 3,21, IC 95%: 0,82–5,60). Non è emersa alcuna associazione 
tra la concentrazione sierica di PFAS su colesterolo HDL e DBP. Un contributo 
importante di PFNA e PFHxS per i livelli di colesterolo, sebbene il PFOA avesse la 
concentrazione più alta. PFOA e PFOS sono emersi come sostanze chimiche 
preoccupanti per quanto riguarda l'associazione con SBP 

(Batzella et 
al. 2022) 

319 donne gravide (età 14–48) . Le medie geometriche di PFOA, PFOS e PFHxS erano 
rispettivamente 14,78 ng/mL, 2,67 ng/mL e 1,89 ng/mL. I livelli plasmatici di TC, 
HDL-C e LDL-C aumentavano costantemente durante i trimestri. Nel 1° trimestre, 
PFOS era associato positivamente con TC e PFHxS con HDL-C. Nel 3° trimestre, 
invece, è stata osservata una relazione inversa tra PFOA e PFHxS e sia TC che LDL-C. 

(Dalla 
Zuanna et 
al. 2021) 

 

SINOSSI DEI PRINCIPALI 
STUDI «ISTITUZIONALI» 
CONDOTTI IN VENETO 
SULLA POPOLAZIONE ESPOSTA A 
PFAS NELLA ZONA ROSSA 
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Il rapporto fra  tassi di mortalità grezza per COVID-19 nella zona rossa era 
1,55 (intervallo di confidenza 90% 1,25; 1,92) 

D. Catelan, A. Biggeri, F. Russo, D. Gregori, G. Pitter, F. Da Re, T. Fletcher, C. Canova, Exposure to 

Perfluoroalkyl Substances and Mortality for COVID-19: A Spatial Ecological Analysis in the Veneto 

Region (Italy)., Int J Environ Res Public Health. 18 (2021). https://doi.org/10.3390/ijerph18052734 
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Causa di morte SMR (IC95%) Mortalità RM/OGR, RR 

(IC95%) 

Tutte le cause 1 (0,83-1,21) 1,42 (1,12-1,79 

Tutti I tumori 1 (0,74-1,36) 1,32 (0,91-1,91) 

Mortalità cancro-specifica     

     Fegato 2,32 (1,11-4,87) 6,69 (1,71-26,2) 

     Sistema emolinfopoietico 2,26 (1,08-4,73) 3,2 (1,09-8,94) 

Diabete 1,75 (0,66-4,65) 5,95 (1,0-8-32,8) 

Cirrosi epatica 1,71 (0,77-3,81) 3,87 (1,18-12,7) 

Epatocarcinoma o cirrosi epatica 2,0 (1,16-3,44) 4,99 ((2,06-12,1) 

  

Legenda: SMR = Standardised Mortalità Ratio (rispetto alla popolazione regionale veneta); RM = 

Rimar/Miteni; OGR = Officine Grandi Riparazioni 



https://www.regione.veneto.it/web/sanita/pfas-popolazione-esposta 





https://theintercept.com/2019/10/24/pfas-toxicologist/ 



Position Paper ISDE su PFAS 
Contaminanti «emergenti» globali non solo in Veneto 
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https://www.isde.it/wp-content/uploads/2019/05/2019.04.09-Position-Paper-PFAS.pdf 







 



Passamonti M: MeDia 2015;15:5-9 

PFAS e iperuricemia 





Passamonti M: MeDia 2015;15:5-9 

PFAS e iperuricemia 



PFAS e TSH 



 popolazione adulta (uomini e donne di età compresa 
fra 35 e 74 anni): 
  il 21% degli uomini e il 23% delle donne è 

ipercolesterolemico (ha cioè il valore della 
colesterolemia totale uguale o superiore a 240 
mg/dl, oppure è sotto trattamento specifico) 

   il 37% degli uomini e il 34% delle donne è in una 
condizione definita border line (colesterolemia 
totale compresa fra 200 e 239 mg/dl).  

 Nella popolazione anziana (uomini e donne di età 
compresa fra 65 e 74 anni), il 24% degli uomini e il 
39% delle donne sono ipercolesterolemici; il 36% degli 
uomini e il 38% delle donne è border line. 

 il 36% delle donne in menopausa ha il valore della 
colesterolemia totale uguale o superiore a 240 mg/dl, 
oppure è sotto trattamento farmacologico specifico, 
mentre il 38% è in una condizione border line. 

https://www.epicentro.iss.it/colesterolo/epidemiologia 

PFAS e colesterolo 

http://www.cuore.iss.it/fattori/colesterolemia.asp
http://www.cuore.iss.it/fattori/anziani-colesterolemia.asp










http://www2.dupont.com/Teflon/en_US/ 
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Per alcuni degli end point esaminati, per esempio l'immunità umorale, il 
peso alla nascita e lo sviluppo puberale, effetti simili sono stati osservati 
anche negli animali. Queste analogie fra esperimenti sugli animali e studi 
epidemiologici umani aumentano la plausibilità che gli effetti selezionati 
erano rilevanti per gli scopi prefissati della valutazione. Studi sugli animali 
hanno dimostrato, inoltre, che gli effetti si osservano anche per esposizione 
a dosi intorno al livello inferiore di riferimento. 


