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RIASSUNTO. Oltre a forme di dermatite allergica da contatto
in lavoratori professionalmente esposti, sono segnalati in
letteratura isolati casi di asma dainalazione di sali di nichel.
Recentemente sono state evidenziate forme di rinite da nichel
associata ad asma nel 55% dei casi. Viene descritto un caso di
rinite allergica da nichel ed asma in una lavoratrice esposta
professionalmente per circa 22 anni. | primi sintomi respiratori
che erano insorti pochi anni dopo I'inizio dell’ attivita
lavorativa, si erano accentuati negli anni con recrudescenza
durante lo svolgimento di specifici compiti: operazioni di
pulizia delle vasche di nichelatura. Il test arresto - ripresa é
risultato positivo. In regime di ricovero ospedaliero, la paziente
ha effettuato accertamenti clinici. Le prove di funzionalita
respiratoria hanno evidenziato una discreta compromissione di
tipo ostruttivo, i patch test serie SIPAPA hanno dato esito
negativo. |1 test di provocazione nasale specifico, effettuato
secondo le modalita descritte in letteratura mediante
nebulizzazione di 0,01 mg/ml di nichel solfato, ha evidenziato
un punteggio sintomatologico pari a4 ed un incremento delle
resistenze anteriori nasali del 33%), osservando anche una
caduta percentuale del FEV-1 pari al 18%. Gli eosinofili nel
sangue venoso sono risultati incrementati dopoun’ora, a3 ea
24 ore dal challenge. Sia che s tratti di una primitiva
sensibilizzazione a nichel, o che si sia sviluppata su un quadro
pregresso di disreattivita, I’ affezione respiratoria e evoluta a tal
punto da dover allontanare la paziente dall’ ambito lavor ativo,
richiedendo una diver sa collocazione.

Parole chiave: alergia da nichel, asma occupazionale, rinite
occupazionale.

ABSTRACT. RESPIRATORY ALLERGY TO NICKEL. DESCRIPTION OF AN
ATIPICAL CLINICAL CASE. Background. Exposure to nickel sulphate,
other than contact dermatitis, can potentially cause respiratory
symptoms. Although few cases of occupational rhinitis and asthma
arereported in literature, a prolonged exposure can determine
sensditization and evolution to respiratory symptoms. Objectives.
Clinical evaluation of a case of occupational rhinitis and asthma
due to nickel sulphate. Methods. A female worker, aged 43 years,
has been occupationally exposed to nickel for 22 years. After 1 year
she experienced asthma, apparently not work related. She treated
the respiratory symptoms for many years, but a dow and
progressive increase of the disease was observed. During the last
five years a straight relationship between work and symptoms was
observed. On-off test was positive. The diagnosis of occupational
respiratory disease was based on the work-related symptoms and
the specific nasal challenge test result. Results. An early response
was observed with nasal symptoms (score 4), increase of anterior
nasal airflow resistence (33%), severe dyspnea, haematic
eosinophilia, and fall in FEV-1 of 18%. Conclusions. The
prolonged exposure to nickel determined impairment of respiratory
function. Nasal challenge, more safe and useful than bronchial
challenge, can be considered gold standard for the diagnosis of
occupational rhinitis and asthma due to occupational allergens.

Key words: nickel allergy, occupational asthma, occupational rhinitis.

Introduzione

[l nichel, aptene a diffusione ubiquitaria, risulta tra i
principali alergeni da contatto con il 10 - 20% di sensibi-
lizzazione nella popolazione generale; sono anche descritte
manifestazioni cutanee in seguito ad ingestione di alimenti
chelo contengono (8, 9). In ambito occupazionale, oltre al-
le forme di dermatite allergica da contatto in lavoratori pro-
fessionalmente esposti (lavoratori del cemento, addetti alla
concia delle pelli, operatori in aziende galvaniche e di ver-
nici), sono stati segnalati isolati casi di asma da inalazione
di sai di nichel (6). In questi casi |’asma pud essere il ri-
sultato di una forma primaria irritativa, piuttosto che un
quadro indotto da sensibilizzazione. L’ individuazione di ta-
li patologie, e di un preciso nesso causale, trova un ogget-
tivo limite nella scarsa casistica (in tutto una dozzina di ca-
i, per atro non sempre adeguatamente indagati) (4), non-
ché nel fatto che spesso si realizza una coesposizione ad al-
tri metalli sensibilizzanti (15). Inoltre, unacerta evidenzadi
effetti sull’ apparato respiratorio é stata riportata per lavora-
tori coesposti anichel e cromoin attivitadi saldatura, men-
tre un incremento del rischio di fibrosi polmonare e stato
osservato in raffineria per esposizione cumulativa a nichel,
indipendentemente dall’ etd, dall’ abitudine al fumo e dalla
presenza di fibre di amianto (3). Una recente casistica ita-
liana, riguardante soggetti non professiona mente esposti,
ha evidenziato che le forme respiratorie da nichel solfato
(rinite, associata ad asma nel 55% dei casi) non sono tra-
scurabili, e I'effettuazione di test di provocazione nasale
specifici sarebbe indicatain molti casi (5).

In questo articolo viene presentato un caso di rinite al-
lergica da nichel complicato da asma in una lavoratrice
esposta professionalmente da circa 22 anni.

Caso Clinico

Paziente di sesso femminile, OL, di 43 anni. In anam-
nesi soloi comuni esantemi infantili. Unagravidanza ater-
mine all’eta di 19 anni. La paziente dopo un anno dall’ as-
sunzione presso un’azienda galvanica ha iniziato a mani-
festare lieve dispnea serale, insorgente dopo alcune ore a
termine della giornata lavorativa. | compiti della paziente
consistevano nel montaggio di pezzi di metallo prima del-
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le operazioni di sgrassatura e decapaggio, in prossimita
delle vasche galvaniche, dove venivano effettuate opera-
zioni di nichelatura.

Alla comparsa dei primi sintomi respiratori, insorti al-
I’incirca verso i 22 anni, su indicazione dello specialista
pneumol 0go € stata trattata con broncodilatatori e steroidi
inalatori. Per oltre 12 anni |a paziente ha tenuto sotto con-
trollo i sintomi respiratori con terapia steroidea, effettuata
ciclicamente a dosaggi terapeutici per I’asma bronchiale;
progressivamente € insorta dispnea durante le attivita la-
vorative, piu accentuata durante le operazioni di pulizia
delle vasche, eseguita ameno unavoltaa mese. Il test ar-
resto - ripresa e diventato nel tempo francamente positivo
con miglioramento dei sintomi nei periodi di assenza dal
posto di lavoro per ferie e nel fine settimana. Tale quadro
s e infine aggravato negli ultimi 5 anni con rinite, tosse
produttiva mattutina, accessi dispnoici sempre piu fre-
guenti. La dipendente ha fatto ricorso a terapia steroidea
per viaorae e aripetuti controlli specialistici. Per tali mo-
tivi, e per la persistente rinite non rispondente aterapie far-
macologiche, la paziente & pervenuta alla nostra osserva-
zione in regime di ricovero ospedaliero.

Lapaziente all’ingresso si presenta in buone condizioni
generali senza apparenti manifestazioni di patologiain atto:
la saturazione arteriosa dell’emoglobina per I'O, in aria
ambiente € a 95%. La paziente esegue i seguenti esami
strumentali: ECG (nellanorma), PFR con discreta compro-
missione di tipo ostruttivo (Fev - 1 pari al 70% dei valori
teorici) senza modifiche dopo la somministrazione del
broncodilatatore. Gli SPT per i comuni inalanti ambientali
risultano negativi, mentre le IgE totali hanno il valore di
673 kUA/I, aumentate rispetto ai valori di normalitanell’ a-
dulto (< 200 KUA/I). Gli altri parametri ematochimici risul-
tano sostanzialmente nella norma, ad eccezione di un mo-
desto incremento della VES, dellaPCR, AST ed ALT. L'e-
secuzione di patch test per laserie SIDAPA, contenente sia
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nichel sia cobalto e cromo, € risultata negativa. La radio-
grafia del seni paranasali ha evidenziato velatura dei seni
frontali e modesta scoliosi sx convessa del setto nasale. 1
test di provocazione nasale aspecifico e stato effettuato con
sostanza isotonica salina, somministrata mediante un di-
spositivo erogatore (5ml in ciascuna narice). 1l test di pro-
vocazione nasale specifico é stato invece eseguito secondo
le modalita descritte in | etteratura mediante nebulizzazione
di 0,01 mg/ml di nichel solfato (6). Lamisurazione dellere-
sistenze nasali totali anteriori € stata eseguita mediante ri-
nomanometria (Rhinometrics, Danimarca) a 0, 10, 15, 30,
60 minuti e nelle ore successive. |1 test € considerato posi-
tivo seil punteggio sintomatologico & superiore a3 in pre-
senza di variazioni delle resistenze nasali o, indipendente-
mente dal punteggio sintomatologico, in caso di incremen-
ti superiori a 40% delle resistenze nasali anteriori, od an-
cora qualora si abbia un punteggio sintomatologico supe-
riore a 2 ed un incremento delle resistenze nasali anteriori
pari ameno al 20% (12). Il monitoraggio dei parametri di
funzionalita respiratoria & stato effettuato nel corso del
challenge nelle ore successive fino a 24 ore dall’ esecuzio-
ne del test. A 10 minuti dal challenge la paziente ha lamen-
tato dispneaintensa e secrezione nasale con lieve prurito. 11
punteggio sintomatologico € risultato pari a 4, I’incremen-
to delle resistenze anteriori nasali € stato del 33%, mentre
s e osservata una caduta percentuale del FEV-1 del 18%. In
considerazione dei parametri respiratori basali e della sin-
tomatologia lamentata (obiettivo broncospasmo e dispnea
intensa) la paziente € stata subito trattata con broncodilata-
tore con incremento dei valori di FEV-1 a 30 minuti dal
challenge. | parametri di funzionalita respiratoria (nasali e
polmonari) sono stati poi monitorati nel tempo, tornando
stabilmente alle condizioni basali, mentre gli eosinofili nel
sangue venoso sono risultati incrementati dopo un’ora, a3
e a 24 ore da challenge. La dipendente ha invece dato ri-
sposta negativa al test di provocazione nasale aspecifico
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Figura 1. Variazioni di incremento delle resistenze nasali anteriori totali (aumento del 33%
dopo 15 minuti dal test] e decremento % del FEV-1 a distanza di 15, 30 minuti (caduta del
FEV - 1 del 18%) con ritorno ai valori basali entro 1 ora dopo somministrazione di bronco-
dilatatore; sostanziale stabilita nelle ore successive. Lo score sintomatologico del paziente
(rinorrea abbondante e dispnea) é risultato uguale a 4. L'incremento degli eosinofili emati-
ci si osserva dopo il challenge e raggiunge il massimo, 18%, a 24 ore
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broncospasmo. Laricercadi IgE specifiche e’ esecuzione
di test cutanei sembrano non avere alcun valore diagnosti-
co per il nichel (6,14), ed in tal senso non abbiamo prov-
veduto allaloro effettuazione, mentre i patch test, che han-
no dato esito negativo, ci inducono ad escludere sia una
sensibilizzante cutanea sia possibili effetti di questasull’e-
voluzione dellaformarespiratoria, come riportato talorain
letteratura (10). L’ esecuzione del test di provocazione na-
sale e stata da un lato mirata alla sintomatol ogia lamentata
dalla paziente, dall’ altra ad un atteggiamento prudenziae
in considerazione delle condizioni di base della funziona-
lita respiratoria (ai limiti per I’esecuzione del challenge
bronchiale). Per altro alcuni autori sottolineano come il
challenge bronchiale comporti maggiori rischi e risulti pe-
ricoloso per il paziente, con indicazioni ad effettuare il te-
st di provocazione nasale, ritenuto piu sicuro ed utile (11,
16). Nel nostro caso, afronte di un test di provocazione na-
sale positivo, s € anche osservato un discreto decremento
percentuale del FEV - 1 che, pur ai limiti dei livelli di si-
gnificativita nel challenge bronchiale (= 20%), puo ragio-
nevolmente essere ritenuto positivo, in considerazione an-
che del fatto che non si & potuto monitorare nel tempo I’ an-
damento della risposta al test per la necessita di sommini-
strare un broncodilatatore. E noto che i test di provocazio-
ne respiratori sono gold standard per I’ identificazione del-
I’ allergene occupazionale (7). Possibili effetti irritativi le-
gati al’iperosmolarita, ale concentrazioni, al pH, ed tipo
di ione sono stati riportati in letteratura (1, 13), male con-
centrazioni acui € stato eseguito il test sono 10 volte infe-
riori (concentrazioni comprese tra 0,1 - 1 mg/ml di nichel
solfato) a quelle utilizzate nei challenge respiratori (6), fa
cendo cosi del tutto escludere un possibile effetto irritativo
della soluzione utilizzata. Altro elemento di rilievo € I'in-
cremento percentuale osservato negli eosinofili ematici
che e indicativo di una risposta di natura alergica (2). In
conclusione la paziente € risultata affetta da asma bron-
chiale scatenata da esposizione a nichel.

La paziente € purtroppo pervenuta ad un centro di a-
lergologia professionale molti anni dopo I’ insorgenza dei
primi sintomi, quando il quadro non era piu controllabile
con laterapia, ed il medico competente avevaformulato un
giudizio di idoneita condizionata, controindicando generi-
camente |’ esposizione a polveri ed irritanti respiratori. Al-
lo stato dei fatti misure preventive non sembrano applica-
bili, né s pud considerare il reinserimento lavorativo in
presenza di una compromissione funzional e respiratoria di
base. Che questa sia una conseguenzadi una primitiva sen-
sibilizzazione anichel, o chelasensibilizzazione si sia svi-
luppata su un quadro di iperreattivita, non modifica so-
stanzialmente le conclusioni diagnostiche. Si € reso neces-
sario |’ allontanamento dal reparto di produzione, dispo-
nendo una diversa collocazione lavorativa che non espo-
nesse a nichel.
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L’ inquadramento diagnostico, reso complesso dall’e-
voluzione della forma e valutato indirettamente con un
challenge nasale aragione del quadro di base dellafunzio-
nalitarespiratoria, ha comungue consentito di pervenire ad
una valutazione dell’ idoneita lavorativa correlata all’ espo-
sizione professionale. Un monitoraggio nel tempo dellala
voratrice dovra essere effettuato per |’ esposizione prolun-
gata al rischio chimico come previsto dalla normativa; cio
pone con forza la questione della congruita degli accerta-
menti sanitari e dei costi individuali e sociali della patolo-
giache s é determinata.
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