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Evidenza del pericolo

» Aspetti (crono)biologici
* Ritmi circadiani
e Sonno, vigilanza

* Riscontri epidemiologici e clinici
 Effetti a breve termine
* Performance, errori, incidenti, infortuni
 Disturbi del sonno, digestivi, psichici e sociall
 Effetti a lungo termine
* Incidenza e prevalenza di malattie

G Costa - UniMI



__inhibition

release

Cerebral

cortex

-

i 75 D
£ \‘ & ’)‘ 474‘ o \\ Pineal
{ 7 J— 4 : -

gland

Pituitary
Hypothalamus *\
Suprachiasmatic
AL oS Superior cervical
. ganglion
I T W . .
Environmental
" Sync hronizers
‘ v Transducer \
~, "
Multifrequency Mediator a
Rhythmic
and
Random Pacemaler
Input

Mediator b

v
\
Secondary
v Oscillators
\Z
N\

Mediator ¢

Overt Rhythm

Assetto biologico circadiano
Uomo “animale diurno”

INPUTS

!ugh!/dark]
Social I
Contacts

Physical
exercise

B rood

CENTRAL PACEMAKERS

Glucocorticoids
Sympathetic
Parasympathetic

PERIPHERAL OSCILLATORS

OUTPUTS

Sleep/wake

Locomotor
activity

Endocrine
rhythms

Body
temperature

rdiovascula
rhythms

Feeding
time

_&

Degree of alertness (%)

20 PLASMA CORTISOL (uofdL)

seay Temparators (%} o

"o 33 03 65 16 14 1a 33 63 68 10 14 18 2
204 20 PLASMA GH (10}

A&MMAAM

% mer o o Vo 3 ez o8 vo va am
280 (PLASMA PRL (% of mean)

0L —
= os o 4 & = &= o8 e

PLASMA TSH (uUsmi)

e — e e esoa———
% = 02 06 10 4 18 33 03 o8 10 Ve 8 2=
CLOCK Tin
— NOCTURNAL S
3 NOCTURNAL

pe—— e

Evening bedtime

/

Critical level ,]
i

Delayed bedtime

18 24
Time of day (24-hour clock)

G Costa - UniMI



[ sieep stacas
noctumal sicep without noise

M ' 1

:1# J'J—L{Mi_ i }.w_rr L)

T e

'..“.]J-[J‘l;”{“#'.:f‘w‘:“llu‘%_ﬁl‘i%;ﬁ‘r?&

giurnal sleop without noise

i i
Firdm

T 8 €& 7 B8 0 10

i

— FEN tima after reteing ()

)

Fig. 2 - EEG sleep changes in a single subject slecping cither in the day-time or at night and
with or without noise in the slecping room. Bricl awakenings indicated by upward spikes (from
Rutenzranz ct al. ™, fig. 1)

Circadian Variation in Growth Hormone, Prolactin, Cortisol, and Norepinephrine
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Rischio di incidenti alla guida

Sonnolenza/fatica responsabili di
« +8 volte il rischio di incidente grave
* NON messa in atto di azioni appropriate
per evitare lincidente (microsonni)

Incidenti “da veicolo singolo”
* maggiore probabilita di notte
* In USA 35% dei 4400 casi annuali di
morte di autisti di camion

Dipartimento dei Trasporti USA ha indicato
la fatica come il principale problema per
la sicurezza nel trasporto con un costo di
12 miliardi di dollari all’lanno (2000)

G Costa - UniMI



Rischio clinico

Da 44000 a 98000 pazienti morti all’anno per errore
medico (Sexton et al , BMJ 2006)

L’ottava causa piu frequente di morte

Il 70% dei chirurghi e il 47% degli anestesisti
(contro il 26% dei piloti di aereo) negano I'effetto
della fatica sulla performance

Un terzo del personale di terapia intensiva non
riconosce di fare errori

Medicul errors Nz687 Anesthesiologists

Have you ever administered the wrong drug?

Nei medici con turni di lunga durata (24 ore e piu) =
aumento del 300% di eventi avversi prevenibili, g |
dovuti a fatica e/o deprivazione di sonno, con 250

decesso del paziente i
Tra gli infermieri un significativo aumento degli l - n l
errori, tali da mettere a repentaglio la sicurezza dei ]

pazienti, in relazione alla durata del turno oltre le 8  [s===msmia= |
ore, al lavoro straordinario e al lavoro notturno

G Costa - UniMI



Effetti sulla salute

a breve termine

Sindrome del Jet-lag
Disturbi del sonno

Disturbi digestivi

Disturbi psiconevrotici

Alterazioni mestruall
> rischio infortunistico

> rischio tossicologico

a medio-lungo termine

Patologie gastrointestinali
— Gastroduodenite
— Ulcera duodenale
— Colon irritabile

Patologie neuropsichiche
— Insonnia e fatica cronica
— Sindromi ansioso-depressive

«Sindrome metabolica

Malattie cardiovascolari
— Cardiopatia ischemica

TuMori
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IARC Monograph 98: Carcinogenicity of shift-work, painting,
and fire-fighting (2010)

On the basis of “limited evidence in humans for the carcinogenicity of
shift-work that involves nightwork”, and “sufficient evidence in
experimental animals for the carcinogenicity of light during the daily dark
period (biological night)”, the Working Group concluded that “shift-work
that involves circadian disruption is probably carcinogenic to humans”

(Group 2A)

Suprachiasmatic nuclens Physiopathologic‘al
mechanisms (3)

(Internal biologic clock)
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Estradiol
Risk of A & « down regulation of immune defence
i i L « decreased natural killer cell activity
RS R Breast Cancer = alterations in the cytokine balance : <Th1 (IL2, IL12, Interferon y)
>Th2 (IL4, IL10))
Immunity
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IARC Monograph 98: Carcinogenicity of shift-work, painting,
and fire-fighting (2010)

On the basis of “limited evidence in humans for the carcinogenicity of
shift-work that involves nightwork”, and “sufficient evidence in
experimental animals for the carcinogenicity of light during the daily dark
period (biological night)”, the Working Group concluded that “shift-work
that involves circadian disruption is probably carcinogenic to humans”

G 2 A Study type | No Chemical Chemical Tumor cells or
( rO U p ) exposure | initiation /! | transplacental graft TOTAL
promotion | carcincgenesis | transplantation
Exp. Focus models model studies
26 11 ;

other
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IARC Monograph 98: “shift-work that involves circadian
disruption is probably carcinogenic to humans” (Group 2A)

IARC 2007 Agosto 2015
Tipo di cancro No. Studi | Positivi | No. Studi | Positivi
Mammella 8 6 24 12
Prostata 3 2 8 3
Colon-retto 2 1 4 2
Endometrio 1 1 1 1
Tumori in generale 4 1 3 1
Ovaio 4 2
Polmone 3 1
Pancreas 4 1
Linfoma non-Hodgkin 1 1
Totale 17 56

G Costa - UniMlI



Valutazione del rischio

Incidence of shift work by work
sector in Europe (27 countries)
Fourth European Working
Conditions Survey - 2005

Agriculture
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Electricity, gas and water | | |
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I:l permanent shifts (merning, afterncon or night)

I:l other

. daily split shifts

I:l alternating / rotating shifts

Table 4: Women and men employees aged 25-49 working at night and
convenience for personal life situation, 2004

BE DK EE IE EL ES FR IT cY LU HU MT AT PT S| SK FI UK NO CH EU-25

% of employees working at night at least sometimes

Women 08 12 129 17 115 79 83 76 55 73 101 87 128 133 108 158 141 156 154 96 107
Men 185 171 163 213 230 135 242 173 146 140 200 244 275 248 238 283 205 308 222 170 219
% of employees finding it convenient for personal life to work at night

Women 741 685 522 838 295 773 796 294 1000 816 1000 887 372 552 746 533 424 446 822 627
Men 834 693 417 829 269 742 768 311 929 845 1000 910 426 772 713 580 416 297 836 64.1

Source: Eurostat LFS Ad-Hoc module on work organisation and working time arrangements. BG, CZ, DE, LV, LT, NL, PL, RO and SE: no data

" Data not comparable

G Costa - UniMI



9

I NORMATIVA

DIRETTIVA 2003/88/CE DEL PARLAMENTO EUROPEO
E DEL CONSIGLIO del 4 novembre 2003
«concernente taluni aspetti dell'organizzazione
dell'orario di lavoro»

Capo 1: Campo d’applicazione e definizioni
4) «lavoratore notturno»:

a) qualsiasi lavoratore che durante il periodo notturno
svolga almeno 3 ore del suo tempo di lavoro giornaliero,
impiegate in modo normale; e

b) qualsiasi lavoratore che possa svolgere durante il
periodo notturno una certa parte del suo orario di lavoro
annuale, definita a scelta dello Stato membro interessato:

i) dalla legislazione nazionale, previa consultazione delle

parti sociali; o
ii) da contratti collettivi o accordi conclusi fra le parti
sociali a livello nazionale o regionale.

Decreto Legislativo n. 66 del 8 aprile 2003
"' Attuazione delle direttive 93/104/CE e 2000/34/CE
concernenti taluni aspetti dell'organizzazione
dell'orario di lavoro™

art. 1: Finalita e definizioni
«lavoratore notturno»

1) qualsiasi lavoratore che durante il periodo
notturno svolga almeno tre ore del suo tempo di lavoro
giornaliero impiegato in modo normale;

2) qualsiasi lavoratore che svolga durante il periodo
notturno almeno una parte del suo orario di lavoro
secondo le norme definite dai contratti collettivi di
lavoro.

In difetto di disciplina collettiva & considerato
lavoratore notturno qualsiasi lavoratore che svolga per
almeno 3 ore lavoro notturno per un minimo di 80
giorni lavorativi all'anno; il suddetto limite minimo é
riproporzionato in caso di lavoro a tempo parziale.

D.Lgs. 67/2011, lavori usuranti: Obblighi per lavori in orario notturno o *'a catena™|
Art. 1: Lavoratori addetti a lavorazioni particolarmente faticose e pesanti
1) lavoratori a turni (art.1, c.2, l.g) del D. Lgs. 66/2003, che prestano la loro attivita nel periodo notturno
per almeno 6 ore per un numero minimo di giorni lavorativi all’anno
non inferiore a 78 per coloro che maturano i requisiti per I'accesso anticipato nel periodo 1.7.2008 e 30.6.2009 e

non inferiore a 64 per coloro che maturano i requisiti per I'accesso anticipato dal 1° luglio 2009

G Costa - UniMlI



Fattori che influenzano il rischio del lavoro a turni

« Continuo, discontinuo

« Direzione/velocita di rotazione

« No. di Notti /ciclo e notti/anno

« No. di Notti consecutive

» Collocazione dei giorni di riposo
e Durata del turno

« Orari di Inizio/fine turno

* Week-ends liberi

« Lunghezza/Regolarita del ciclo

G Costa - UniMI



TEMPO FIEND

Schema di turnazione a ciclo continuo con
personale a tempo pieno (36 ore) e tempo
parziale* (28 ore) in una casa di riposo.

M =Tumo del Mattino (06.00-13.12)

Pl = Tumeo del Pomenggio (13.00-20.12)

P2 = Tumo del Pomeriggio (14.00-21.12)
P3 = Tumo del Pomeriggio (13.48-23.00)
N = Tumo di Notte (22.48-07.00)

F =Ferie

I =A disposizione per sostituzioni {JTolly)

Operacore! Lum  Alar Mer Gie Vem Sab  Dom

Serdmaey
1 M M M M F3
I M M m P3 P
3 M Pl L.} L3 M
o M M M n M
3 M M M M M
L] Fl 7 F F3 P
T F F F F F
H M 2 P i i3
2 M Pl M Pl Pl
L) N L M M M
10 L b3 M M
1 24 M Fl P Pl
13 F F F F F
14 I M b2 i b
13 M M L7 mM M
15 . M M M M
17 Pl M M M M
1% M Pl byl ¥ b
12 hd hed B .3 o4

TEMFPO FARZALE

> 3 3 .3 b
1+ M M M M
3=+ hd hed »B P
s M L3 ¥ P
3 P3 P3 ¥ X
[ M M M Pl
T* M M ] =
3+ X M | N
Ll M M hd b

24 oredi intervallo tra fine di un tumo ed inizio del success

Schemadi tumo a rotazione rapida “1/1/1”
in «ritardo di fase» (in senso orario)

0

Lunedi

=] 14 22 24

Martedi

h

| —

Mercooedi

Giovedi

Venerdi

48h

Sabato

Domenica

Lunedi

Martedi

—

3 turmni dilavoroin 72 ore (3 giomi completi)
48 oredi intervallo tra un cido di tumo e il successivo

Opsratore | Lun | Mar Mer Gio Ven 3zt Dom
1 M B B N M
1 B B N M B
3 B N M B B
4 N M ol ol N
5 M B B N
& M el el N
T M M M M M
B F F F F F
& M B 3] N M
10 el el N M el
11 B N M B B
12 N M el el N
13 M o] o] N
14 M sl el N

5 M M M M M
16 F F F F F
17 M M B N M
18 M P N M M
13 B N M M B
20 N M M B N
1 M M B N
22 M M ol N
23 M M M M M
14 ] ] 1 1 1

Schemadi tumo a rotazione rapida“1/1/1"
in «anticipo di fase» (in senso antiorario)

06

Schema di turno in reparto di

medicina interna in ospedale.

M= Turmeo del Mattino (07-14):
T infermieri richiesti
P = Tumo del Pomerizgio {14-22):

N = Tutno di Notte (22-07):

F = Ferie

3 mfermien

3 infermierni

I = A disposizione per sostituzioni

(Jolly)

Lunadi

Martzdi
Mercoledi
Giovedi

Venerdi

Sabato

Domenica
Lunsdi

Martedi

8 ore di intervallo tra fine di un tumoed inizio del successivo
3 tumi dilavoroin40 ore
80 oredi intervallo tra un cido di tumo e il successivo

G Costa - UniMlI



DOMAIN

Direction of rotation

VARIABLE

Forward (morning —>afternoon ->night)
Backward (afternoon ->morning 2> night)

CIRCADIAN IMPACT

Forward rotating shift schedules are less
disruptive than backward ones

Speed of shift rotation daily change, 2-3-4 day change, weekly, The slower the speed rotation the higher
fortnightly change, etc. the impact on circadian phase disruption

Number of consecutive | 1to 5 or more Fewer nights in a row have less impact on

night shifts circadian disruption

Morning shift Hour of beginning of morning shifts The earlier the morning shift starts, the

(before 6 am)

most disruptive it is on sleep

Rest periods after night
work

Number of rest-days after night shifts

The shorter the rest period the shorter the
sleep recovery and circadian re-adjustment

Jet-lag

No of time zones crossed eastward vs.
westward

Different impact on phase adjustment.
Important in cohort studies of frequent
trans-meridian travelers (e.g. air crews)

Sleep quantity and
quality

sleep duration; napping; sleep quality;
sleepiness; sleeping problems; possibility
to sleep on duty

Sleep/wake cycle and timing of sleep are
important in phase shift and resetting, but
they may also act as independent risk
factors

Light at night During sleep period, during night shift, at Both timing and intensity are important on
leisure time circadian phase shift

Individual Morningness/eveningness They influences differently adjustment and

characteristics Rigidity/Flexibility of sleep habits tolerance to night and shift work

Intervening ilnesses

Stevens RG, Hansen J, Costa G, Haus E, Kauppinen T, Aronson KJ, et al. Considerations of circadian impact
for defining 'shift work' in cancer studies: IARC Working Group Report. Occup Environ Med 2011;68:154- 62

G Costa - UniMI




Criteri

Motivi

Numero massimo di notti consecutive:; 1-2

Evitare la desincronizzazione dei ritmi
biologici circadiani e contenere ['accumulo di
deficit di sonno

Alcune settimane senza turni di Notte

Facilitare la normale sincronizzazione
biologica e ridurre le interferenze con il sonno

Almeno un giorno di Riposo dopo il turno di
notte

Favorire il pronto recupero del sonno e della
fatica da sfasamento sonno/veglia

Rotazione in ritardo di fase (M-P-N)

Favorire 'aggiustamento dei ritmi biologici

Possibilita di fare rotazioni brevi tra turni

Evitare lo sfasamento dei ritmi biologici

Ritardo di inizio del turno del mattino

Ridurre la decurtazione del sonno mattutino

Maggior numero di week-ends liberi

Favorire i rapporti familiari e sociali

Consentire una certa flessibilita nei cambi di
turno e di orari

Favorire necessita personall

Evitare intervalli troppo brevitrai turni

Consentire un riposo adeguato

Regolarita e predittivita dei cicli

Favorire la pianificazione della vita familiare e
sociale

Programmazione delle ferie

Favorire la pianificazione della vita familiare e
sociale

G Costa - UniMI




Azioni compensative

CONTRAPPESI CONTROMISURE

> retribuzione < turni notturni

> |giene del lavoro < orario di lavoro

< carichi di lavoro > riposi e ferie

Job enrichment > pause per pasti e pisolini
> servizi sociall
> sorveglianza sanitaria
passaggio al lavoro diurno

G Costa - UniMI



Condizioni familiari e sociali Condizioni di lavoro

Stato coniugale Misure compensative
No ed eta dei figli Indennizzo monetario
Atteggiamenti della famiglia Organizzazione del lavoro

Lavoro del partner o o Soddisfazione
Entrate economiche ~Caratteristiche individuali™ carichi di lavoro

Abitazione Eta Counselling
Sesso

Struttura circadiana
Personalita / comportamenti
Strategie di sonno

Stato di salute Orari di lavoro
Schemi di turno

Orari dei turni

Lavoro straordinario

Quantita di lavoro notturno

Orari flessibili

Partecipazione all’organizzazione

Condizioni sociali
Supporto sociale
Pendolarismo

Servizi sociali
Coinvolgimento sociale
Tradizione di lavoro a turni
Organizzazione della comunita

Fattori che influenzano la tolleranza del lavoro a turni ;. ......m



Soggetti piti vulnerabili: LAVORATORI ANZIANI

‘\\\ I"l

2l

Ridotta efficienza‘psico-fi "r(-a:
*Maggiore rigidita (,.ij.
*Minore potere ristorativo deig
sonno (quantita e quahta}?
*Maggiore tendenza alla
desincronizzazione interna
- Resistenza al camblamentogg.

» Salute compromessa__# .




DONNA e Lavoro a turni

 Disturbi mestruali
 Ridotta fertilita

« Maggiore abortivita

» Sviluppo fetale disturbato
* Fatica cronica

e Tumori mammari (?)

* Problemi familiari

G Costa - UniMI



Possibili effetti combinati

-

« Maggiore stress (lavorativo e sociale)
— Piu sfavorevoli condizioni di vita
« Conciliazione casa/lavoro, Relazioni parentali e sociali
— Piu disagiate condizioni di lavoro
e Orari di lavoro prolungati, Straordinario
 Tempi di pendolarismo (sonno, incidenti in itinere)
« Secondo lavoro
« Stili di vita arischio (alimentazione, fumo, alcool)



Stress associato al lavoro a turni e notturno

Effetto indiretto /Fattore eziologco\ Fattore prognostico
trigger

Fattori Processi Manifestazioni Mortalita
di rischio preclinici patologiche
Es. obesita, fumo, Es. ridotta tolleranza Es. diabete, angina,
sedentarieta, glicidica, infarto, ansia,
LDL-Colesterolo flogosi endotelio depressione
Fattori confondenti, bias, causalita inversa

Stress associato al lavoro a turni e notturno

Kivimaki et al. 2006, mod ,
G Costa - UniMlI



Principali implicazioni pratiche per il Medico del Lavoro

« Conseguenze
— Efficienza della performance (errori, incidenti)
— Salute
— Benessere sociale

* Interazioni
— Caratteristiche personali
— Condizioni di lavoro
— Interessi social
— Condizioni generali di salute

* Interventi
— Organizzazione degli orari di lavoro
— Informazione e formazione
— Sorveglianza sanitaria
— Contromisure / terapia

G Costa - UniMlI



Analisl e Valutazione del rischio

DIMENSIONE DI GRUPPO DIMENSIONE INDIVIDUALE
Organizzazione del lavoro * Ritmi biologici, Sonno
Organizzazione degli orari « Stili di vita

Organizzazione sociale « Disturbi e malattie

Rilevanza epidemiologica « Diagnosi probabilistica
Frazione eziologica « Livello di trattamento
Implicazioni sociali « Valore prognostico
Sorveglianza sanitaria « Malattia profess. o job-related
Ergonomia degli orari « Selezione/Compensazioni

Strategie di prevenzione primaria <« Strategie di coping

COSTO / EFFICACIA  RISCHIO/ BENEFICIO
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Homo semper vigilans ?
...nella Societa delle 24 ore

Le muse inquietanti

G Costa - UniMI



