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… dove posso reperire indicazioni sui valori che può 
assumere il BCF e sui significati associati ad essi …



Trasferimento di contaminanti 
da comparti ambientali ad organismi  viventi

Classificazione PBT delle sostanze

Stima del trasferimento nella catena trofica per valutazione esposizione 
tramite ingestione/dieta

2



3

https://echa.europa.eu/documents/10162/13655/pg_sme_managers_reach
_coordinators_it.pdf/7dfc7cc1-6820-428d-b762-c61cf28bd912
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https://echa.europa.eu/it/reach-2018/



https://echa.europa.eu/documents/10162/13632/information_requireme
nts_r11_en.pdf/a8cce23f-a65a-46d2-ac68-92fee1f9e54f
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Gli organismi che vivono nei diversi comparti ambientali sono esposti a 
concentrazioni ambientali determinate dai processi di trasporto interni al 
comparto ed ai trasferimenti di specie chimiche tra comparti.

BIOACCUMULO
Organismi acquatici e terrestri, piante incluse, possono essere esposti a 
xenobiotici rilasciati nell’ambiente. 
Alcune specie chimiche possono esser assorbite e bioaccumulate fino a 
concentrazioni rilevanti
• Il bioaccumulo produce concentrazioni nell’organismo maggiori di quelle 

nell’ambiente circostante e nel nutrimento.
• Negli organismi acquatici si parla di bioconcentrazione , intendendo il 

processo che porta a maggiori conc. di xenobiotici nell’organismo che in 
acqua. 

• La biomagnificazione è il termine impiegato per il processo in cui il cibo
è la fonte maggiore di bioaccumulo; la conc. in un organismo (riferita al 
contenuto di lipidi nell’organismo, per contaminanti organici) è maggiore 
di quella nelle prede consumate. 8



Quanto un composto venga  accumulato o escreto e attraverso quali 
percorsi espositivi avvenga il bioaccumulo dipende dalle diverse specie 
di organismo.

Le concentrazioni in un organismo posson esser inferiori a quelle delle 
prede se i meccanismi di biotrasformazione per i contaminanti sono 
efficienti, generando una “diluizione trofica ”.

L’assunzione di specie chimiche dal biota avviene attraverso diversi 
percorsi (aria, acqua, suoli o sedimenti) e ciascun processo dipende da 
fattori ambientali e fisiologici.

I mammiferi respirano aria (chemicals nell’aria), 
i pesci ventilano l’acqua per il fabbisogno di ossigeno (chemicals nelle 
acque per sversamenti accidentali o per contaminanzioni ubiquitarie)
Organismi terrestri esposti a spray di pesticidi o a contaminanti per 
sversamenti su suoli contaminati.
Organismi possono assorbire inquinanti attraverso cibo contaminato
Le piante possono ricevere contaminanti attraveso, suolo, acqua o aria.

Diversi modelli di bioaccumulo, con assunzione ed escrezione
9
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Processi di bioaccumulo acquatico
Studi su pesci, ma anche (meno) su fito- e zoo-plankton, molluschi etc.

RA e classificazione PBT si riferisce a bioaccumulo su pesci -> focalizzazione 
su questi organismi bersaglio

Organismi acquatici: spesso la più significativa via d’esposizione ed escrezione 
è attraverso l’acqua .
La bioconcentrazione è il risultato netto di processi di assunzione, distribuzione 
e escrezione attraverso l’esposizione all’acqua.

Il fattore di bioconcentrazione , si riferisce a conc. allo stato stazionario 
nel’organismo (Co) e nell’acqua (Cw)

BCF = Co / Cw

Il fattore di bioaccumulo si riferisce allo stesso rapporto, ma considerando a 
tutte le vie d’esposizione

BAF = Co / Cw
Il fattore di biomagnificazione si riferisce al caso in cui il cibo è la maggior via di 
bioaccumulo

BMF = Co / Cfood
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Jon A. Arnot and Frank A.P.C. Gobas
A review of bioconcentration factor (BCF) and bioaccumulation factor (BAF) 
assessments for organic chemicals in aquatic organisms
Environ. Rev. 14: 257–297 (2006) doi: 10.1139/A06-005
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Processi di uptake
Diversi processi di assunzione di chemicals negli organismi: passaggio del 

composto attraverso membrana biologica.
Principale processo è la diffusione passiva (specie organiche, metalli e 

organometalli); di solito trattando di diffusione si parla di gradienti di 
concentrazione, ma in contesti di bioaccumulo è rilevante la fugacità. Gli 
organismi han maggior capacità per unità di volume di immagazzinare 
contaminanti che comparti ambientali (metalli posson legarsi/esser 
immagazzinati da proteine/metallotioneine, organici da lipidi, organomet da 
ambedue). 

fugacità = concentrazione / capacità di immagazzinamento/fugacità es. acqua e 
organismo

Altri processi
Metalli e complessi
Carrier, canali ionici.

Anche processi attivi14
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Endocytosis (Phagocytosis and Pinocytosis)
Many large molecules and particles cannot enter cells via passive or active mechanisms. However, 
some may still enter by a process known as endocytosis .
In endocytosis, the cell surrounds the substance with a section of its cell wall. This
engulfed substance and section of membrane then separates from the membrane and moves into
the interior of the cell. The two main forms of endocytosis are 1) phagocytosis and 2) pinocytosis.
In phagocytosis (cell eating), large particles suspended in the extracellular fluid are engulfed and 
either transported into cells or are destroyed within the cell. This is a very important process for 
lung phagocytes and certain liver and spleen cells.
Pinocytosis (cell drinking) is a similar process but involves the engulfing of liquids or very small 
particles that are in suspension in the extracellular fluid.

https://toxtutor.nlm.nih.gov/10-001.html#Nine



Processi di eliminazione
Diversi processi generano la diminuzione delle concentrazioni degli inquinanti 

in un organismo.

MECCANISMI PASSIVI ED ATTIVI

Specie idrofobiche spesso escrete 
tramite processi passivi (acqua o feci).

Crescita

Trasferimento riproduttivo (latte etc.)

Biotrasformazione (prodotti in genere
più idrofili) riduce conc. di parent compounds
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Bioconcentrazione

Risultato netto di processi di uptake, distribuzione, eliminazione di specie chimica a 
seguito di esposizione aquatica (è fz di molti fattori chimico-fisici e fisiologici).

Per specie organiche che bioconcentrano in tessuti lipidici da e verso l’acqua 
principalmente per processi di scambio passivo, l’entità della bioconcentrazione dipende 
ampiamente dalla idrofobicità espressa dal coeff. di partizione n ottanolo-acqua Kow e dal 
contenuto di lipidi nell’organismo.

Per i metalli c’è una maggior dipendenza da processi fisiologici ; processi di uptake e 
eliminazione attivi e la possibilità di indurre la sintesi di proteine per l’immagazzinamento di 
metalli (metallotioneine) son manifestazioni di processi che possono variare tra organismi 
diversi. Proprietà importante è la somiglianza di ioni di metalli con ioni di elementi 
essenziali (es. Cd e Ca).

Rel inversa tra BCF o BAF e Concentrazione di esposizione a metalli 

BCF per basse concentrazioni di esposizione ambientali può essere anche 300 000, ma 
non rappresentativo per situazioni di pericolo.

Esistono per organismi acquatici meccanismi attivi di eliminazione o immagazinamento

Sono importanti geochimica delle acque, meccanismi di membrana, meccanismo di 
trasferimento. Processi fisiologici renali, branchiali, biliari per la detossificazione. Storage
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Modello a un comparto
Concentrazione della specie chimica nell’acqua non è influenzata dall’organismo -> 

modello a 1 comparto

Aumento o diminuzione concentrazione della specie chimica in un organismo 
acquatico si descrive con 

Costanti di velocità di uptake per diversi chemicals (benzeni, bifenili, fenoli etc. ) 
idrofobici sono simili per un organismo, per metalli e organometalli dipendono da 
presenza di leganti idrofilici (citrati) o idrofobici (xantati); in genere per metalli 
queste costanti son più basse che per i composti organici
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Eliminazione attraverso più vie: kr superficie respiratoria / kf feci / km
metabolismo / kg diluzione con crescita / kp riproduzione

ke e kw sono indipendenti da conc in acqua e nell’organismo; dipendono da organismo 
e da caratteristiche della specie chimica 21



Se esposizione continua di organismo Cw= cost

Se Cw varia nel tempo, soluzioni numeriche

All’inizio eliminazione considerata trascurabile, e kw derivabile con 

Per t -> infinito, e- ke
t -> 0, stato stazionario:

Bioconcentrazione Co/Cw allo stato stazionario

Studiare l’eliminazione/escrezione
Esposizioni di breve periodo, se Cw-> 0, chemical eliminato da organismo 
con Cw=0 , integrazione di (3.30)

Co (t=0) conc di organismo al tempo di inizio di eliminazione 

Emivita biologica t1/2 derivabile da costante di velocità di eliminazione
Quando Co(t1/2) =1/2Co(t=0)
t1/2 = ln2/ke

https://answers.yahoo.com/que
stion/index?qid=200903110918
08AAZmgRb
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Costanti di uptake aumentano con Kow per organici

23



L’uptake per organismi acquatici avviene prevalentemente attraverso le superfici 
respiratorie. 
Poiché organismi di dimensioni maggiori hanno super fici respiratorie 
relativamente più piccole rispetto a organismi più piccoli, si è dimostrato che la 
costante di velocità di uptake per diverse classi di  peso dipende dalle 
dimensioni del pesce .
Ciò si interpreta considerando che organismi più grandi in genere richiedono meno 
ossigeno per unita’ di volume per i processi metabolici. Lo scambio di specie chimiche 
è in relazione con la superficie di scambio secondo la legge di Fick, quindi gli 
organismi piccoli assorbono ed eliminano più rapidamente che organismi acquatici di 
dimensioni maggiori.  
Es 
kw per guppy Poecilia reticulata (0,1 g) ca 1000 L/(kg d)
kw per trota iridea Oncorhynchus mykiss (750 g) ca 50 L/(kg d)
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Relazioni allometriche in 
dipendenza del peso W del pesce.
Per specie organiche idrofobiche 
con log kow>3 

Per metalli non c’è relazione chiara tra parametri chimico fisici e costanti di velocità 
di uptake e eliminazione o BCF.
L’accumulo di metalli non avviene necessariamente per diffusione passiva, ma si può 
usare un modello cinetico del primo ordine per descrivere le cinetiche di uptake e 
eliminazione. Può esser difficile arrivare allo stato stazionario, es per l’alta capacità di 
immagazinamento di metallotioneine, accumulo crescente.
La speciazione chimica dei metalli condiziona la bioconcentrazione e dipende da 
fattori ambientali come pH, salinità, ossigeno disciolto, carbonio organico disciolto, e 
dalla presenza di leganti come ioni OH- e CO3

2-; da queste proprietà si può predire la 
concentrazione di ione libero, da cui dipende il bioaccumulo. Sostanze umiche e 
fulviche naturali riducono in genere l’uptake. Se il legante è idrofobico, si può avere 
uptake maggiore di quanto previsto considerando lo ione libero.
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Modelli multi comparto

Ancor più articolati modelli PBPK 
(Physiologically Based Pharmaco Kinetic
Model):
Distribuzione dal sangue agli organi, con tassi 
di perfusione del sangue negli organi. 26



Metodi per misurare bioconcentrazione

Organization for 
Economic Cooperation
and Development
(OECD = OCSE)

American Society 
for Standard and Testing
(ASTM)

US EPA

http://www.oecd-ilibrary.org/environment/oecd-guidelines-for-the-testing-of-chemicals-section-3-degradation-and-
accumulation_2074577x

http://enterprise.astm.org/filtrexx4
0.cgi?+REDLINE_PAGES/E1022.
htm
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Fattori che condizionano la bioconcentrazione

Peso molecolare

Dimensioni molecolari

Carica molecolare

Speciazione

Rapporto superficie/volume

Morfologia

Biotrasformazione

28



Fattori che condizionano la bioconcentrazione
Peso molecolare
Diversi studi suggeriscono un valore di cut off per il peso molecolare al di sopra 
del quale l’assorbimento nei tessuti dei pesci è trascurabile.

EU TGD indica che composti con PM > 700 g/mol son meno soggetti ad 
assorbimento e bioaccumulo
US EPA indica il valore di 1100 g/mol come soglia superiore per i PBT nel 
TSCA

Anliker suggerisce  che il cut off è per PM > 450 e diametro di 1.05 nm 
(diametro di Van der Waals)
Rekker: se molecola ha log Kow >8, anche in combinazione con PM >1000-700 
allora è improbabile che bioaccumuli.

Dimensioni e forma possono variare di molto per mol. con PM simili .
Comunque se PM è di 700-1100, ci si può attendere un BCF contenuto

Wolf raccomanda che per indicare un BCF basso, la specie debba avere
PM > 1100 g/mol
700 g/mol > PM >1100 g/mol + altro indicatore 29



Fattori che condizionano la bioconcentrazione

Dimensioni molecolari

Sono in relazione alle proprietà dimensionali della specie chimica e al loro 
trasporto potenziale attraverso membrane biologiche.
La bioconcentrazione inizia col trasporto dal bulk dell’acqua alla superficie 
respiratoria e successivamente  segue l’uptake attraverso la membrana 
bilipidica; le dimensioni della specie chimica sono molto importanti per 
determinare se potrà essere trasportatata attraverso la membrana:
Dimensioni (considera forma e flessibilità piuttosto che solo il PM) 

Specie idrofobiche in acqua non bioaccumulate nei guppy
Esabromobenzene
Ottacloronaftalene
OCDD
Decabromodifenile
Coloranti dispersi
Pigmenti organici

Interpretazione dell’assenza di bioconcentrazione è per dimensioni tali per cui 
non penetrano nella membrana branchiale e per la bassa solubilità in ottanolo.

30



Fattori che condizionano la bioconcentrazione

Per permeare la superficie polare della membrana, la molecola deve esser 
piccola a sufficienza da passare in buchi della membrana lipidica

Nei guppy il diametro critico della sezione trasversale è  0,95 nm; mol con 
diametri maggiori non passano. Per pesci di dimensioni maggiori si sono 
osservati passaggi di molecole con diametri anche maggiori; difficile 
generalizzare.

Dimitrov: per composti con log Kow > 
5,0, il diametro massimo di sezione 
trasversa di 1,5 nm discrimina tra specie 
chimiche con BCF >2000 e <2000; 
corrisponde a metà dello spessore del 
doppio strato lipidico della membrana.
Diametro >1,74 nm corrisponde a BCF < 
5000 (soglia per very Bioaccumulative).
PDMS e n-alcani con lunghezza > 4,3 
nm non bioaccumulano (studi su pesci e 
ratti) 

31



Fattori che condizionano la bioconcentrazione

Uptake di tensioattivi non ionici spiegabile 
con la flessibilità della molecola, che riduce  la 
lunghezza effettiva a meno di 4.3 nm.

Se Lunghezza effettiva > 4,3 nm allora mol non bioaccumula
Se Diametro di sezione traversa > 1,74 nm allora BCF < 5000
Se Diametro di sezione traversa > 1,74 nm e PM 700-1100 allora BCF < 2000

32



Fattori che condizionano la bioconcentrazione

Caratteristiche del tessuto attraverso cui avviene l’esposizione
Resistenza elettrica trans epiteliale TEER di un tessuto dà indicazione sulla capacità
Far diffondere una specie chimica; bassa TEER indica che il tessuto ha un alto potere di 
assorbimento 
Limitata solubilità nei grassi e in ottanolo
L’ottanolo è un surrogato ragionevole per i lipidi dei pesci, Sostanza con limitata 
solubilità in ottanolo può esser poco assorbita. Sostanze idrofobiche in genere hanno 
bassa solubilità in acqua, alta solubilità in ottanolo e alto BCF. 

MA Alcune  sostanze 
idrofobiche hanno bassa 
solubilità in ottanolo

http://www.reach-
info.de/dokumente/bcf.pdf

Chessells et al. demonstrated
a decrease in lipid solubility
with increasing log KOW for 
superhydrophobic compounds
(log KOW > 6) 33



Biomagnificazione

La concentrazione di una specie chimica è maggiore nell’organismo rispetto a 
quella che si trova nel suo cibo.
Importante per specie per le quali la conc. nel cibo è maggiore di quella che 
troviamo nei comparti ambientali (nell’acqua per i pesci, nell’aria per organismi 
terrestri, nei sedimenti per organismi bentonici)

Assunzione dal cibo
Avviene nel tratto gastrointestinale (TGI); i contaminanti rilasciati nel lume del 
TGI possono attraversare le membrane lipidiche . La digestione del cibo è il 
processo che porta a gradiente positivo di concentrazione dalle budella 
all’organismo e che è responsabile per la biomagnificazione. Modello simile a 
bioconcentrazione:

kf è la costante di uptake dal cibo (kg/kgbw d) = efficienza di uptake dal cibo Ef, 
e tasso di alimentazione (kg/kgbw d): quindi la biomagnificazione è descrivibile 
come 

Dove Cfood è la concentrazione del contaminante nel cibo (mol/kg food)
34



Biomagnificazione

ke è una costante di eliminazione globale 

Se Cfood = cost e f = cost, allora

Dipende da specie biologica e fase della vita.

Ef

f circa 0,02-0,05 kgfood/kgbw d per i pesci 

In condizioni di stato stazionario:   
35



Uptake dal sedimento

Alcuni organismi acquatici, tra cui molti invertebrati vivono in contatto con il 
sedimento e di nutrono ingerendo sedimento e detriti. Il sedimento può 
essere una sorgente rilevante di contaminazione per questi organismi

La conc.totale di contaminante nel 
sedimento non riflette sempre l’esposizione 
degli organismi. Organismi possono 
nutrirsi selettivamente solo di particelle 
più fini di sedimento, più ricche di 
carbonio organico e di contaminanti 
adsorbiti su esso; Co anche maggiore di 10 
Cs 

Le concentrazioni di contaminanti nelle 
acque interstiziali possono esser molto 
maggiori di quelle nelle acque surnatanti. 
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