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Case Report

ALLERGIA DA NICHEL: PRESENTAZIONE DI UN CASO DI RINITE E DI ASMA
PROFESSIONALE ATIPICO

Salvatore Ludovico Maciariello, Domenico Martino, Omero Pinto, Gaetano Marrocco,
Antonella Marrocco, Federica Febbraio, Carlo Manzi

Riassunto

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 l'inizio dell’attivita lavorativa, si erano accentuati negli anni con recrude-
scenza durante lo svolgimento di specifici compiti: operazioni di pulizia delle vasche di
nichelatura. Il test arresto - ripresa é risultato positivo. In regime di ricovero ospedalie-
ro, 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. Il 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 a 4 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 dopo
un’ora, a 3 e a 24 ore dal challenge. Sia che si tratti di una primitiva sensibilizzazione a
nichel, o che si sia sviluppata su un quadro pregresso di disreattivita, I’affezione respi-
ratoria € evoluta a tal punto da dover allontanare la paziente dall’ambito lavorativo,
richiedendo una diversa collocazione.
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Introduzione

Il nichel, aptene a diffusione ubiquitaria, risulta tra i
principali allergeni da contatto con il 10-20% di
sensibilizzazione nella popolazione generale; sono
anche descritte manifestazioni cutanee in seguito
ad ingestione di alimenti che lo contengono (1, 2).
In ambito occupazionale, oltre alle forme di derma-
tite allergica da contatto in lavoratori professional-
mente esposti (lavoratori del cemento, addetti alla
concia delle pelli, operatori in aziende galvaniche e
di vernici), sono stati segnalati isolati casi di asma
da inalazione di sali di nichel (3). In taluni casi
I’lasma puo essere il risultato di una forma primaria
irritativa, piuttosto che un quadro indotto da sensi-
bilizzazione. L’individuazione di queste patologie, e
di un preciso nesso causale, trova un oggettivo
limite nella scarsa casistica (in tutto una dozzina di
casi, per altro non sempre adeguatamente indagati)
(4), nonché nel fatto che spesso si realizza una
coesposizione ad altri metalli sensibilizzanti (5).
Inoltre, una certa evidenza di effetti sull’apparato
respiratorio & stata riportata per lavoratori coespo-
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sti a nichel e cromo in attivita di saldatura, mentre
un incremento del rischio di fibrosi polmonare e
stato osservato in raffineria per esposizione cumu-
lativa a nichel, indipendentemente dall’eta,
dall’abitudine al fumo e dalla presenza di fibre di
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amianto (6). Una recente casistica italiana,
riguardante soggetti non professionalmen-
te esposti, ha evidenziato che le forme
respiratorie da nichel solfato (rinite, asso-
ciata ad asma nel 55% dei casi) non sono
trascurabili, e I'effettuazione di test di
provocazione nasale specifici sarebbe
indicata in molti casi (7). In questo articolo
viene presentato un caso di rinite allergica
da nichel complicato da asma in una lavo-
ratrice esposta professionalmente da circa
22 anni.

Caso Clinico

Paziente di sesso femminile, OL, di 43
anni. In anamnesi solo i comuni esantemi
infantili. Una gravidanza a termine all’eta
di 19 anni. La paziente dopo un anno
dall’assunzione presso un’azienda galvani-
ca ha iniziato a manifestare lieve dispnea
serale, insorgente dopo alcune ore al ter-
mine della giornata lavorativa. | compiti
della paziente consistevano nel montaggio
di pezzi di metallo prima delle operazioni
di sgrassatura e decapaggio, in prossimita
delle vasche galvaniche, dove venivano
effettuate operazioni di nichelatura.

Alla comparsa dei primi sintomi respirato-
ri, insorti all’incirca verso i 22 anni, su
indicazione dello specialista pneumologo &
stata trattata con broncodilatatori e steroi-
di inalatori. Per oltre 12 anni la paziente ha
tenuto sotto controllo i sintomi respiratori
con terapia steroidea, effettuata ciclica-
mente a dosaggi terapeutici per I'asma
bronchiale; progressivamente & insorta
dispnea durante le attivita lavorative, piu
accentuata durante le operazioni di pulizia
delle vasche, eseguita almeno una volta al
mese. Il test arresto - ripresa e diventato
nel tempo francamente positivo con mi-
glioramento dei sintomi nei periodi di
assenza dal posto di lavoro per ferie e nel
fine settimana. Tale quadro si € infine
aggravato negli ultimi 5 anni con rinite,
tosseproduttiva mattutina, accessi dispnoi-
ci sempre piu frequenti. La dipendente ha
fatto ricorso a terapia steroidea per via
orale e a ripetuti controlli specialistici. Per
tali motivi, e per la persistente rinite non
rispondente a terapie farmacologiche, la
paziente & pervenuta alla nostra osserva-
zione in regime di ricovero ospedaliero.

La paziente all’ingresso si presenta in
buone condizioni generali senza apparenti
manifestazioni di patologia in atto: la satu-
razione arteriosa dell’emoglobina per I’O2
in aria ambiente e al 95%. La paziente
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esegue i seguenti esami strumentali: ECG
(nella norma), PFR con discreta compromis-
sione 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 risul-
tano negativi, mentre le IgE totali hanno il
valore di 673 kUA/Il, aumentate rispetto ai
valori di normalita nell’adulto (< 200 kUA/
). Gli altri parametri ematochimici risulta-
no sostanzialmente nella norma, ad ecce-
zione di un modesto incremento della VES,
della PCR, AST ed ALT. L’esecuzione di
patch test per la serie SIDAPA, contenente
sia nichel sia cobalto e cromo, € risultata
negativa. La radiografia dei seni paranasali
ha evidenziato velatura dei seni frontali e
modesta scoliosi sx convessa del setto
nasale. Il test di provocazione nasale aspe-
cifico é stato effettuato con sostanza isoto-
nica salina, somministrata mediante un
dispositivo erogatore (5ml in ciascuna
narice). Il test di provocazione nasale spe-
cifico & stato invece eseguito secondo le
modalita descritte in letteratura mediante
nebulizzazione di 0,01 mg/ml di nichel
solfato (3). La misurazione delle resistenze
nasali totali anteriori & stata eseguita me-
diante  rinomanometria  (Rhinometrics,
Danimarca) a 0, 10, 15, 30, 60 minuti e
nelle ore successive. Il test & considerato
positivo se il punteggio sintomatologico &
superiore a 3 in presenza di variazioni
delle resistenze nasali o, indipendentemen-
te dal punteggio sintomatologico, in caso
di incrementi superiori al 40% delle resi-
stenze nasali anteriori, od ancora qualora
si abbia un punteggio sintomatologico
superiore a 2 ed un incremento delle resi-
stenze nasali anteriori pari almeno al 20%
(8). Il monitoraggio dei parametri di fun-
zionalita respiratoria e stato effettuato nel
corso del challenge nelle ore successive
fino a 24 ore dall’esecuzione del test. A 10
minuti dal challenge la paziente ha lamen-
tato dispnea intensa e secrezione nasale
con lieve prurito. Il punteggio sintomatolo-
gico é risultato pari a 4, I'incremento delle
resistenze anteriori nasali € stato del 33%,
mentre si € osservata una caduta percentu-
ale del FEV-1 del 18%. In considerazione
dei parametri respiratori basali e della
sintomatologia lamentata (obiettivo bron-
cospasmo e dispnea intensa) la paziente é
stata subito trattata con broncodilatatore
con incremento dei valori di FEV-1 a 30
minuti dal challenge. | parametri di funzio-
nalita respiratoria (nasali e polmonari)



CAPSULA EBURNEA, 5(8), 2010.

sono stati poi monitorati nel tempo, tor-
nando stabilmente alle condizioni basali,
mentre gli eosinofili nel sangue venoso
sono risultati incrementati dopo un’ora, a
3 e a 24 ore dal challenge. La dipendente
ha invece dato risposta negativa al test di
provocazione nasale aspecifico con solu-
zione isotonica salina e al placebo effet-
tuato con acqua distillata.

Discussione

Il caso osservato ha evidenziato una rela-
zione tra i sintomi respiratori e
I'esposizione professionale a nichel. La
paziente ha presentato una precoce com-
parsa di sintomi, trattati lungamente, e
con efficacia, mediante terapia farmacolo-
gia.

La diagnosi di rinite ed asma occupazio-
nale da nichel risulta supportata dalla
storia clinica, dal test arresto - ripresa
positivo, dalla risposta al challenge nasale
con sintomi, incremento delle resistenze
nasali e broncospasmo. La ricerca di IgE
specifiche e I'esecuzione di test cutanei
sembrano non avere alcun valore diagno-
stico per il nichel (3,9), ed in tal senso
non abbiamo provveduto alla loro effet-
tuazione, mentre i patch test, che hanno
dato esito negativo, ci inducono ad esclu-
dere sia una sensibilizzante cutanea sia
possibili effetti di questa sull’evoluzione
della forma respiratoria, come riportato
talora in letteratura (10). L’esecuzione del
test di provocazione nasale & stata da un
lato mirata alla sintomatologia lamentata
dalla paziente, dall’altra ad un atteggia-
mento prudenziale in considerazione delle
condizioni di base della funzionalita respi-
ratoria (ai limiti per I'esecuzione del chal-
lenge bronchiale). Per altro alcuni autori
sottolineano come il challenge bronchiale
comporti maggiori rischi e risulti pericolo-
so per il paziente, con indicazioni ad ef-
fettuare il test di provocazione nasale,
ritenuto piu sicuro ed utile (11, 12).

Nel nostro caso, a fronte di un test di
provocazione nasale positivo, si & anche
osservato un discreto decremento percen-
tuale del FEV - 1 che, pur ai limiti dei livelli
di significativita nel challenge bronchiale
(=20%), pud ragionevolmente essere rite-
nuto positivo, in considerazione anche del
fatto che non si & potuto monitorare nel
tempo I'andamento della risposta al test
per la necessita di somministrare un bron-
codilatatore. E noto che i test di provoca-
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zione respiratori sono gold standard per
I'identificazione dell’allergene occupazio-
nale (13). Possibili effetti irritativi legati
all’iperosmolarita, alle concentrazioni, al
pH, e al tipo di ione sono stati riportati in
letteratura (14, 15), ma le concentrazioni a
cui & stato eseguito il test sono 10 volte
inferiori (concentrazioni comprese tra 0,1 -
1 mg/ml di nichel solfato) a quelle utilizza-
te nei challenge respiratori (3), facendo
cosi del tutto escludere un possibile effetto
irritativo della soluzione utilizzata. Ulterio-
re elemento di rilievo e I'incremento per-
centuale osservato negli eosinofili ematici
che é indicativo di una risposta di natura
allergica (16). In conclusione la paziente &
risultata affetta da asma bronchiale scate-
nata da esposizione a nichel.

La paziente €& purtroppo giunta ad un cen-
tro di allergologia professionale molti anni
dopo l'insorgenza dei primi sintomi, quan-
do il quadro non era piu controllabile con
la terapia, ed il medico competente aveva
formulato un giudizio di idoneita condizio-
nata, controindicando genericamente
I’esposizione a polveri ed irritanti respira-
tori. Allo stato dei fatti misure preventive
non sembrano applicabili, né si puo consi-
derare il reinserimento lavorativo in pre-
senza di una compromissione funzionale
respiratoria di base. Che questa sia una
conseguenza di una primitiva sensibilizza-
zione a nichel, o che la sensibilizzazione si
sia sviluppata su un quadro di iperreattivi-
ta, non modifica sostanzialmente le con-
clusioni diagnostiche. Si & reso necessario
I’allontanamento dal reparto di produzio-
ne, disponendo una diversa collocazione
lavorativa che non esponesse a nichel.
L’inquadramento diagnostico, reso com-
plesso dall’evoluzione della forma e valuta-
to indirettamente con un challenge nasale
a ragione del quadro di base della funzio-
nalita respiratoria, ha comunque consenti-
to di pervenire ad una valutazione
dell’idoneita lavorativa correlata
all’esposizione professionale. Un monito-
raggio nel tempo della lavoratrice dovra
essere effettuato per I’esposizione prolun-
gata al rischio chimico come previsto dalla
normativa; cio pone con forza la questione
della congruita degli accertamenti sanitari
e dei costi individuali e sociali della patolo-
gia che si e determinata.
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NICKEL ALLERGY: DESCRIPTION OF A CASE OF RHINITIS AND ATYPICAL PROFESSIONAL
ASTHMA

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 slow
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.

Keywords: patch test, disreactivity, respiratory functionality.
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