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ENVIRONAGE   
(ENVIRomental influence ON early AGE)

Dal naso e dalla bocca, passando per i polmoni e 

attraverso il circolo sanguigno, fino alla placenta: 

questo è il percorso dell’aria e di conseguenza delle 

polveri sottili con cui può entrare a contatto una donna 

in gravidanza, fino ad arrivare al feto, causando 

problemi allo sviluppo. 

Negli ultimi anni diversi studi epidemiologici hanno 

dimostrato che c’è una relazione tra il numero di copie 

del DNA mitocondriale, gli esiti negativi alla nascita e 

l’esposizione materna all’inquinamento atmosferico, 

evidenziando il possibile effetto degli inquinanti sul 

corretto funzionamento della placenta. 



PLACENTA
È un organo temporaneo ed è l’unico legame con la mamma per lo scambio di gas e il trasferimento 
metabolico. 
È anche considerato un organo ENDOCRINO in quanto produce ormoni come la gonadotropina corionica.

Come si forma?



DNA 
mitocondriale

Mutazioni del mtDNA 
➢ Fenomeno dell’eteroplasmia
➢ Sindrome di Alpers-Huttenlocker e di Pearson
➢ Sviluppo compromesso dell’intelligenza infantile
➢ Particelle ultrafine di inquinanti si accumulano nel 

mitocondrio causano stress ossidativo e danni alla struttura

Modificazioni morfologiche del mitocondrio 
Il mitocondrio appare gonfio con le creste allungate e si dispone al di 
fuori del fuso mitotico o meiotico, questi cambiamenti sono associati 
ad un aumento della richiesta di energia. 



Ma perché il mitocondrio è bersaglio degli agenti tossici?

Ma qual è la composizione degli inquinanti dell’aria? 

È molto complessa ma i componenti degni di nota sono: 

- Il particolato (PM)

- L’ozono (O3) 

- Il monossido di carbonio (CO)           

- Il biossido di zolfo (SO2)

- Il biossido di azoto (NO2) 

Per la sua struttura 



Obiettivo
Studiare l’influenza dell’esposizione al PM₁₀  durante la gravidanza sul mtDNA della placenta e sul 
sangue del cordone ombelicale

Metodi

Il DNA è stato estratto dal tessuto placentale di 174 donne e dai leucociti di 176 cordoni ombelicali 
recuperati subito dopo il parto insieme ad altri parametri prenatali e al questionario compilato dalle 
mamme durante la gravidanza. 

I numeri relativi del mtDNA sono stati determinati dalla PCR e poi sono stati utilizzati più modelli di 
regressione per collegare il contenuto del mtDNA e l’esposizione dell’utero al PM₁₀  in varie finestre 
temporali della gravidanza. 

Il Particolato (PM) 



Risultati
L’esposizione al PM₁₀ durante il primo e secondo trimestre di gravidanza non presenta correlazione con il contenuto 
del mtDNA. 
Mentre un incremento di 10 µg/m³ di PM₁₀ durante l’ultimo mese di gravidanza è associato ad una diminuzione del 
16% del contenuto di mtDNA placentare. 
Mentre non è stata trovata nessuna associazione tra il sangue del cordone ombelicale e l’esposizione a PM₁₀

Conclusioni
L’esposizione prenatale a PM₁₀ è associata ad alterazioni mitocondriali della placenta, che possono influenzare e 
intensificare la sintesi dello stress ossidativo a causa di un aumento della resistenza della circolazione ombelicale-
placentare.  

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22626541/Bram G Janssen

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22626541/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Janssen+BG&cauthor_id=22626541


Un altro studio sul Particolato

Obiettivo
Indagare l’adattamento placentare nel livello di metilazione globale e l’espressione genica 

differenziale nel ciclo di metilazione dei neonati esposti al particolato nello stato fetale. 

Metodi
Sono state studiate 100 donne sane in gravidanza provenienti da regioni inquinate e non inquinate.

Al momento del parto è stato preso il tessuto placentare per l’analisi dell’espressione genica e della 

metilazione del DNA quindi è stato estratto l’RNA che è stato processato tramite PCR.



Risultati
Ci sono correlazioni positive sia per il PM₁₀ che per il PM2,5 nel primo trimestre nei livelli di metilazione 

globale del DNA placentare. 

La quantità di geni è simile in tutti i campioni mentre ci sono correlazioni negative nei livelli di metilazioni 

dei geni nelle donne che vivono nelle regioni inquinate. 

Conclusioni 
L’esposizione prenatale agli inquinanti e in particolare, al particolato nel primo trimestre può influenzare l’adattamento 

placentare mediante la metilazione del DNA. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6034814/Zhila Maghbooli

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Maghbooli%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29979694


Campioni di placenta analizzati con 
una tecnica particolare, che prevede 
di illuminare il tessuto con il laser e 
rendere fluorescenti le sostanze con 
una particolare lunghezza d’onda



Biossido di azoto (NO2) 

Obiettivi
Verificare se il contenuto del DNA mitocondriale placentare è un possibile mediatore tra 

l’esposizione prenatale al biossido di azoto e il peso alla nascita   

Metodi
Sono stati utilizzati i dati ricavati da due coorti indipendenti europee (INMA e ENVIRONAGE) dove 

il loro relativo contenuto di mtDNA placentare è stato determinato come rapporto tra due geni 

mitocondriali e due geni di controllo nucleari mediante la PCR. Mentre i dati delle due coorti 

sono stati calcolati usando la regressione multipla lineare. 



Risultati
Un incremento di 10μg/m3 di NO2 durante la 
gravidanza è stato associato ad una diminuzione del 
4.9% del contenuto del mtDNA placentare e una 
diminuzione di 47,5 g del peso alla nascita.
C’è una correlazione tra il contenuto del mtDNA 
placentare e il sesso del nascituro.

Conclusioni
I risultati suggeriscono che il contenuto di mtDNA può essere un potenziale marcatore dell’associazione tra l’esposizione 
prenatale all’inquinamento atmosferico e il peso alla nascita.

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/26317635/Diana B P Clemente

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Clemente+DB&cauthor_id=26317635


Intuizioni per il futuro 


