CITTA" METROPOLITANA DI MESSINA

Seminario di informazione e promozione della salute

Patologie tumorali in luoghi di lavoro e fattori
ambientall

Enrico Pira

Sezione di' Medicina del Lavoro, Dipartimento di Scienze
della Sanita Pubblica e Pediatriche
Universita di' Torino




Stime CAREX (C ARarcinogen E Xxposure)
2005

* In Italia, 4.200.000 lavoratori (19% della popolazione lavorativa)
compresi agenti non in gruppo | IARC

e 1.500.000 soggetti, di cui ben 521.162 esposti ad emissioni diesel e
| rimanenti a:

1. polveri di legno,
2.benzene,
.cromo esavalente,
.Idrocarburi policiclici aromatici escluso il fumo passivo,
.composti del nichel,
.amianto,
. nebbie di acidi forti inorganici,
.cadmio e composti
. arsenico e composti, oltre.

e Esclusi:
-254.657 soggetti considerati esposti a silice,
-113.384 esposti a formaldeide




G Ital Med Lav Erg 2001; 33:3, Suppl, 78-79 @ PI-ME, Pavia 201
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Alberto Scarselh

Il Registro Nazionale delle Esposizioni Professionali a Cancerogeni
(SIREP): Sistema Informativo e Risultati

nentn Medicina del Lavoro, area di ricerca ex ISPESL, Tstiuto Nazionale per 1" Assicurazione contrie ghi Infortumi sul Lavoro (INAIL),
Aessandna 2200E, Rom, Ialia

Numero complessivo di esposti ad agenti cancerogeni, nel nostro Paese, al
marzo 2011, e di circa 130.000 soggetti e 250 000 condizioni di esposizioni:

settore del legno (23%),

*benzene (12%),

eldrocarburi policiclici aromatici (IPA) (10%),
ecomposti di cromo esavalente (7%),
sall’amianto (3%)

strattamento e rivestimento dei metalli (2%).




L dledicina del Lavoro Mled Lawv 20105 FGF, 1: 918

Il registro dei lavoratori esposti ad agenti cancerogerni:

guadro legislativo e analisi dei dati

A ScarseELra, I I WMiarzio, A IWIARINACCTD, S, EAWVIOOLE

Istinrmo Superore per la Prevenszone e b2 Sicurmezza del Taeoeo (ISPESL), THpaminsenss Pllodicina del Tavoma, B e

Registrazione SIREP al 31 dicembre 2008

6.000 Ditte

79.000 LLavoratori (di cui 89% uomini) [CAREX circa 4,2 milioni?]
164.000 Esposizioni

100.000 Misurazioni

Agente cancerogeno pi U freqguentemente notificato: polvere di
legno duroe (circa 32.000 lavoratori)

Seguono benzene (16.000 laveratori), IPA (14.000 la voratori),
cromo esavalente (10.000 lavoratori)
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TaBLE 20.—Proportions of cancer deaths attributed fo
vartous. different factors

Percent of all

Text cancer deaths

section Factor or class of factors
No. Best

estimate

Range of
acceptable
estimales

Tobacco 30 25-40
Aleohol . 3 2-4
Diet. 35 10-70
Food addltwes <1 -5°-2
Reproductwe and sexuall be- 7 1-13
haviour
Occupation 2-8
Pollution <1-5
Industrial products <1-2
Medicines and medical procedures 0.5-3
10 Geophysical factors’ : 2-4
5,11 Infection 1-7
5.12 Unknown ?

* Allowing for a possibly protective effect of antioxidants and
o*.her preservatives.

* See section 5.5 for intended meaning.

“ Only about 1%, not 3%, could reasonably be described as
“gyoidable” (see text). Geophysical factors also cause a much
greater proportion of non-fatal cancers (up to 30% of ail cancers,
depending on ethnic mix and latitude) because of the importance
of UV light in causing the relatively non-fatal basal cell and
squamous cell carcinomas of sunlight-exposed skin.
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| Tumori * perduti ”

Alla ricerca dei tumori perduti

Una attenta lettura della «Relazione sullo stato sanitario del Paese (1981-1983)» propone
un interessante quesito: quanti sono i tumori professionali nel nostro paese?

llo Stato Sanitario del
] {oppertunitd di
tempestivita e la ricchezza, finora insolite, dell'informazione,
ni dati che pongono interrogativi ai medici del lavoro.
Le morti per infortuni nell’industria e per infortuni ¢ malattie professionali nellagri-
coltura sono, nel 1982, 1,393,
nello stesso anno per malattia professionale nel’industria sono 19.
sso di tumori da causa profe hale nel 1983 & stimato pari al 2% (pag. 281).
I morti per tutti 1 tumori in talia nel 1983 sono 129.949,

Pertanto il numere stimato di tumori professionali in ltalia in quell’anno dovrebbe
sere di circa 2,600

i denunciati in agricoltura (se lo sono) e

il basso tasso di guarigione dei tumori dellindustr 1 disturbano certo [a stima, dove

sono le cause della differenza tra 2.600 tumori professionali (se ¢i sone) ¢ le 19 morti per

malattia profi nale (se rispondono al vera?).

E. Gaffuri

[stituto di Medicina del Lavoro
Policlinico Borgo Roma
37134 Verona




ASPETTI SU CUI RIFLETTERE

Latenze molto lunghe (anni, a volte decenni).
Possibili altre esposizioni ambientali a cancerogeni durante la vita.

Nessuna differenza clinica e istologica tra i tumori di origine
occupazionale e i tumori osservati nella popolazione generale.

Alcune esposizioni occupazionali sono difficili da controllare (come ad
es. I'esposizione alle polveri di legno, tipicamente correlate alle piccole
imprese e ad attivita artigianali).

Sotto-notifica da parte dei soggetti direttamente interessati(?)

Maggiore sensibilita per le malattie meglio note riguardo al rapporto
causa-effetto, ma in realta le piu rare.




Principali agenti cancerogeni e loro organi bersaglio
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Estrapolazione dalle alte alle basse dosi

A
Dose

Effetto




Criteriologia per la definizione dei gruppi IARC 1, 2A, 2B, 3

Classificazione IARC Dati sulluomo
(criteri generali)

Evidenza Evidenza Dati
sufficiente limitata Inadeguati
0 mancanti

Dati sugli Evidenza 2A 2B
animali sufficiente

Evidenza
limitata

Dati
inadeguati
0 mancanti
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26 October 2015

IARC Monographs evaluate consumption of red meat and processed meat

Lyen, France, 26 October 2015 — The International Agency for Research on Cancer (IARC), the cancer
agency of the World Health Organization, has evaluated the carcinogenicity of the consumption of red
meat and processed meat.

Red meat

After thoroughly reviewing the accumulated scientific literature, a Working Group of 22 experts from 10
countries convened by the IARC Monographs Programme classified the consumption of red meat as
probably carcinogenic to humans (Group 2A), based on fimited evidence that the consumption of red meat
causes cancer in humans and strong mechanistic evidence supporting a carcinogenic effect.

This association was observed mainly for colorectal cancer, but associations were also seen for
pancreatic cancer and prostate cancer.

Processed meat

Processed meat was classified as carcinogenic to humans (Group 1), based on sufficient evidence in
humans that the consumption of processed meat causes colorectal cancer.

Meat consumption and its effects

The consumption of meat varies greatly between countries, with from a few percent up to 100% of people
eating red meat, depending on the country, and somewhat lower proportions eating processed meat.

The experts concluded that each 50 gram portion of processed meat eaten daily increases the risk of
colorectal cancer by 18%.
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Diserbante nella birra tedesca: "E cancerogeno™.
Ecco le marche a rischio
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November 27, 2015

Mr. Vytenis Andriukaitis
Commissioner Health & Food Safety
European Commission

Rue de la Loi / Wetstraat 200

1049 Brussels

Belgium

Cc: (email only)

Mr. Phil Hogan, European Commissioner for Agriculture and Human
Development

Dr. Ladislav Miko, Deputy Director-General, DG Health & Food Safety

Dr. Bernhard Url, Executive Director, EFSA

Dr. Giovanni La Via, Chair, ENVI Committee

EFSA Panel on Plant Protection Products and their Residues

Mr. Christian Schmidt, Minister of Food and Agriculture

Dr. Helmut Tschiersky, President of the Federal Office of Consumer Protection
and Food Safety (BVL)

Professor Dr. Dr. Andreas Hensel, President, BFR

Dr. Christopher Wild, Director, IARC

Mr. Jim Jones, Assistant Administrator, USEPA

Open letter: Review of the Carcinogenicity of Glyphosate by EFSA and BfR




_M By

13 January 2016
Ref. BU/JK/JR/aa (2016) - out-15124233

Prof. Christopher J. Portier

Senior Contributing Scientist
Environmental Defense Fund

1875 Connecticut Ave NW, Ste 600
Washington, DC 20009

United States of America

Subject: Open letter: Review of the Carcinogenicity of Glyphosate by EFSA
and BfR




NATIONAL REVIEW

‘The Facebook Age of Science’ at the World Health
Organization

By David Zaruck & Julie Kelly — May 3, 2016
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GLYPHOSATE, THE MMR VACCINE
AND PSEUDOSCIENCE




EGOLOGIST

SETTING THE
lGEN'D.l Sﬂ*ICE IE'H.'I

ndustry fingerprints all over

Reuters® attack on IARC over

glyphosate and cancer
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Direftore responsabie: Paolo Madren

Home » cronaca » Diserbante nella birra, Oms e Fao: «Il glifosato non & cancerogenos

Diserbante nella birra, Oms e Fao: «Il glifosato non e
cancerogeno»

Fao e Oms assolvono 1l prodotto trovato nella birra tedesca e nella pasta italiana.

16 Maggio 2016
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Food safety

Frequently asked questions

JMPR secretanat
27 May 2016

Q9. Are the JMPR conclusions on diazinon, glyphosate and malathion
published in May 2016 contradictory to the IARC hazard classification
published in 20157

@10. IARC found the three compounds were probably carcinogenic
also supported by their genotoxic potential, while JMPR found there
was no genotoxicity. Why is there a difference?

Q11. Do residues of glyphosate disrupt hormonal balance of adults
and children who eat food containing the residues?
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Glifosato, i governi europei non
decidono sul rinnovo

La parola sul discusso erbicida passa adesso alla commissione
euronea. Che fa sapere: "La responsabilita tocca agli Stati membri"”

. 06 giugno 2016

BRUXELLES - Fumata grigia. Nessuna
decisione c'é stata oggi in seno al Comitato
di esperti dei 28 Stati membri a Bruxelles in
occasione del voto sul rinnovo
dell'autorizzazione all'uso del glifosato, il
discusso erbicida utilizzato nella stragrande
maggioranza delle colture del pianeta, per un
massimo di 18 mesi. Non & stata raggiunta la
maggioranza necessaria, gli esperti hanno
deciso di non decidere, come come fatto
decine di altre volte per I'import degli
organismi geneticamente modificati, con
I'obiettivo di passare la palla passa alla
Commissione europea.
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The dangers of hazards
Colin Berry

Concerns about the quality and reproducibility of scientific papers have emphasised the uncertainty of
observations in the biological sciences. Focussing on this problem in the types of science that often
underlie regulations affecting population exposures has clear implications for regulatory studies. Recent
comments on the IARC process of hazard identification in the field of carcinogenesis have identified pro-
blems in dealing with public_information content and requlatory value of the Monograph system.lﬂhat is
the value of a system that does not clearly identify its methodology for defining a hazard and which does
not provide realistic estimates of risk?




Monographs

In a preamble to the description of the process of produ-
cing a monograph 1t 1s stated that the account 15 “primarily a
statement of scientific principles, rather than a specification of
working procedures” and that “the procedures through which a
Working Group implements these principles are not specified in
detail”. Thus the use of the scientific method 1s emphasised
without providing an account of how 1ts principles are fol-
lowed, perhaps not unreasonably since consideration ot this
extraordinary range of subjects for monographs is clearly hard
to encompass by a single mode of operation. However, 1n view
of current concerns about science it 1s perhaps surprising that

the formal constraints of systematic reviews are not applied to
IARC monographs.




Monographs

Systematic reviews Identify all relevant published and

unpubhished evidence and select studies or reports for
inclusion on the basis of defined and reported criteria.” They
have advantages over narrative expert reviews and commen-
taries as a way of summarising research evidence, as they
enable the same level of rigour to be applied to reviewing
research evidence as 1s necessary for the production of the

data to be reviewed. They should be based on a peer-reviewed

protocol so that they can be replicated 1f necessary; this 1s
apparently not possible 1n the [ARC system where the process

1s variable.




Monographs

An TARC monograph 1s stated to be the first step 1n carcino-
een risk assessment; however, 1t 1s more properly described as
an exercise In hazard identification. Indeed, later in the pre-
amble the phrase “the Monographs have emphasized hazard
identificatton” 15 used and the brave claim 1s made that “epide-

miological and experimental studies used to identify a cancer
hazard can also be used to estimate a dose-response relation-
ship” . 1t 1s 1mportant to emphasise that the monographs deal

with hazards and estimates, not risks.




Monographs

The agency makes clear that the outcome of these delibera-

tions “represent only one part of the body of information on
which public health decisions may be based”. The public presen-
tation of the monographs by the media seldom reflects such a




Casi di tumore professionale riconosciuti
ripartiti per agente cancerogeno

Amine aromatiche
(7%)
Polveri legno (5%)

Idrocarburi policiclici aromatici
(4%) Amianto (82%)

\‘

Polveri cuoio (2%)
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Figura 3: Relazione dose risposta per agenti cancerogeni: la linea continua
indica la parte nota della curva, mentre la linea tratteggiata indica l'estrapo-
lazione lineare all'origine. Le frecce tratteggiate indicano il LOAEL (Lowest
Observed Adverse Effect Level), il TLV ® (‘Threshold Limit Value, posizionato
avalori < 1/10 rispetto al LOAEFEIL)) ed il limite superiore dei valori di riferimen-
to (VdR), che separa l'esposizione di origine ambientale da quella professiona-
le. L.a sorveglianza sanitaria dovrebbe essere modulata in funzione dei livelli di
esposizione.



Cancerogenicita — Elementi dell’etichetta

Classificazione

Categoria 1° o categoria 1B

Categoria 2

Pittogramnu GHS

Avvertenza

Pericolo

Attenzione

Indicazion di pericolo

H350: Puo provocare 1l cancro
(indicare la via di esposizione se &
accertato che nessun’altra wvia di
esposizione comporta i1l medesimo
pericolo )

H351: Sospettato di provocare il
cancro (mndicare la via di esposizione
se & accertato che nessun’altra via di
esposizione comporta 1l medesimo
pericolo )

Cons. prud. - Prevenzione

P201
P202
P281

P201
P202
P281

Cons. prud. - Reazione

P308 +P313

P308 +P313

Cons. prud. - Conservazione

P405

P405

Cons. prud. - Smaltimento

P501

P501




(responsabili della comparsa di tumori negli uomini e/o negli

Cancerogeni chimici

animali da esperimento)

Genotossici

Non-Genotossici

Reattivi sul DNA
(mutazioni)

Genotossici solo sui cromosomi
(spindle, topoisomerase)

Certamente reattivi
sul DNA ed iniziatori

Casi

Borderline

Debolmente genotossici,
importanti per meccanismi
secondari

Senza valore soglia

LNT model

Dubbio

LNT model as default

Valore soglia Valore soglia
Pratico/apparente vero/perfetto

No LNT model No LNT model

Principio di ALARA

NOAEL — Limiti di esposizione basati sugli effetti sulla

salute




| cancerogeni secondo SCOEL

Gruppo A: Carcinogem genotossici senza sogha. ovvero quelli per 1 quali appare
appropriato il modello cosiddetto LNT (Linear Non-Threshold)

Gruppo B: Carcinogeni genotossici per il quali non € adeguatamente supportata. al
presente. 1'esistenza di una soglia (in questi casi. vista 1'incertezza scientifca. s1 pud
utilizzare 1l modello LNT)

Gruppo C: Cancerogeni genotossici per 1 quali & possibile definire un limite pratico
Gruppo D: Cancerogeni non genotossici e cancerogeni non DNA-reattivi. per 1 quali un

vero (“perfetto”) limite ¢ associato con un chiaro ed evidente No Observed Adverse Effect

Level (NOAEL).




Definizioni di soglia

SOGLIA ASSOLUTA : quella quantita di agente non sufficiente a produrre un
effetto avverso, in analogia al concetto della tossicologia generale, di dose che
non produce alcuna alterazione osservabile. In altri termini I'agente cancerogeno e
presente ma praticamente non interagisce con il bersaglio cellulare

SOGLIA REALE O BIOLOGICA O PERFETTA: quella guantita di agente che,
anche se presente a livello del bersaglio in quantita definite, almeno in linea
teorica non produce alcun danno per incapacita di indurre, al di sotto di una
concentrazione soglia, le reazioni biochimiche richieste per manifestare I'effetto
avverso: l'agente e presente e puo interagire con il bersaglio, ma non riesce ad
indurre alcun effetto negativo.

SOGLIA APPARENTE O PRATICA : quella quantita di agente che non porta
allevento mutageno a causa di una concentrazione non critica a livello del
bersaglio. Una soglia apparente potrebbe essere attribuita alla toxocinetica propria
dell'agente o ad altri fattori che limitano I'effetto avverso a livello del bersaglio
(riparazione del DNA, apoptosi, sorveglianza immunologica).

SOGLIA STATISTICA: la quantita piu bassa dell'agente che riesce ad indurre un
incremento statisticamente significativo dell'indicatore che viene misurato




Formazione — Informazione

D. Lgs.81/2008; L. 123/2007 art.1 — Salute e Sicurezza nel luogo di lavoro

~ORMAZIONE: processo educativo che fornisce ai
avoratori ed al responsabili di prevenzione e
orotezione le informazioni ed | procedimenti utili per
Una prestazione professionale sicura e per una

rnduzione ed una gestione del rischio

INFORMAZIONE: insieme di attivita che forniscono
iInformazioni utili per I'identificazione, la riduzione e
|a gestione del rischi in ambiente di lavero




FORMAZIONE E
INFORMAZIONE
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e qualche consiglio in pin per i lavoratori

La prevenzione del rischio da agenti canccrogeni nei luoghi di lavero

cle n:golc del Codice Europeo Contro il Cancro




FORMAZIONE E
INFORMAZIONE
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) prevenzione
eotrtyo // earero

Fes f'x" Javoratore

In questo opuscolo sono illustrate le regole
del Codice Europeo contro il Cancro

che fornisce alcune semplici indicazioni

per promuovere comportamenti individuali
utili alla prevenzione dei umori. Queste
regole comprendono un invito alla propria
tutela in caso di eventuale esposizione

ad agenti cancerogeni nei luoghi di lavoro.
Abbiamo ritenuto utile approfondire questo
tema analizzando nel dettaglio situazioni
da affrontare e comportamenti da adottare
in caso di attivit professionali che
comportino la possibilita di utilizzo

di sostanze cancerogene.

L'opuscolo & di facile consultazione

ed il Medico Competente fornird turei

i chiarimenti necessari.

Buona letrura!




FORMAZIONE E Bos N meddiso odel
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© qualche consiglio in piis per i lavoratori ‘

La preve

Lo strumento della informazione/formazione,
& uno dei cardini delle strategie perla
prevenzione di delicara e non immediata
applicarione nel caso del rischio oncogeno.
La criticith nell'nso di questo strumento
risiede nella tecnica e nei contenuri di
comunicarione e consiste proprio nella
ricerca, di volta in volta (a proposito dei
diversi agenti} e caso per caso (in relarione
ai diversi soggetti destinarari) di un difficile
equilibrio tra nozioni precise e di vantaggioso
impiego nella vita quotidiana e il rischio

di creare simnazioni d’allarme, sino al limite
di possibili fobie, che deteriorerebbero
senza un ragionevole motivo la qualich

di vita del soggetto.

Il counseling pué essere visto in generale
come un intervento di sostegno volto

a fornire consigli e indicarioni urili

ad adottare le decisioni migliori per mitelare
la propria salute: tali suggerimenti incdudonao,
per esempio, indicarioni a modificare
comportamenti personali che potrebbero
aumentare il rischio, o a incoraggiare
provvedimenti di profilassi, o a promuovere
la parteciparione a programmi di diagnosi
e trattamento precoce, ovviamente comple-
mentari a quelli previsti dalla Sorveglianza
Saniraria per il rischio specifico.

A questo proposito possono essere utilizzari
come riferimento i codici stilati da organiz-
zarioni nazionali o internarionali per la lotra
contro il cancro.

In questo opuscolo viene utilizrato il
Codice Europeo contro il cancro, che viene
proposto con qualche modifica aggiuntiva
focalizzata agli aspetti relativi al mondo

del lavoro.

Per facilith di apprendimento i suggerimenti
o i divieti di primaria importanza sono
illustrati con vignette.
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La lerrerarura scienrifica dimostra che il tabagizsmo
& all'origine di un numern di decesi e malarrie
superiom a quello che pud ssere addebitan
all'insiemne di et gh alen farcon ambiencali,
comprendendovi alcol e droghe, omicidi, suicidi,
incident automobilistict e lavoracivi ed ATDYS.

La principale causa di morne da abitudine al fumo
& rappresentata dalle malartie cardiocircolatorie,
dai tumon a canco di diversi orgpani ed apparati

e dalle paralogie respiratorie croniche.

E’ provato che cemando di fumare si riduce di molus
il rischic, anche qualora si smerta d1 fumare nella
mezza et 1] beneficio che s ottiene & evidente entro
1 5 anni dalla cessazione ed & progressivamente pii
marcato con il passare del tempa.

Se proprio non riescl a smettene nspeta la salure
degli altri & fuma solo nelle aree appositamente
dedicate.

Se decidi di smetrere il e medico pud aiutart
con programmi di disassuefazione molio efficaci.




FORMAZIONE E
INFORMAZIONE

Fat d}qﬁ;j."‘a}fﬂa attivitn jﬂ's;en.-.

bene non solo perche previenc le malattie Mon & ne o rimanere in palestra per o
lari e altre pa din renerative settimana: basta un'artvr

sica moderata
ma anche perché fiduce lincidenza dei mmon,

per almena trenta minuti al giomo per almeno
5 giomi la secumana.

Mion & sario che 'ativitd sia continuativa

st pud distnbuire l'impegno i1 da 10 minut,
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Utiliza rigorosamente i dispositvi di protezione
individuale predis dal datare di lavaro.
assima attenzione alle ericl
i dei
sapevole dell'eventuale

zari dalle

compai

inmodo da

pemsonale di
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Conoscl le sostanze che usi, ricorda il loro nome,
la lore composizione chimica e 1 possibili e fect
dannosi sulla tua salure,

Tiem sempre una copia della scheda di sicuresza
delle sosranze che usi: @ sempre urile, In modo
particolars in caso di event accidentali.

Riduci la tua esposirions alle sostanza pericolose,

Assicurari che e sostanze pericoloss siano stoccare
in modo ad eguaro: verifica che § conteniton siano
sempre corrertamente chiust quando le sostanze non
sono utilizzate ¢ custodite in armadi e locali idonet.

Segnala rempestivamente ogni incidente anche
se st tratra di plocole perdite di sostanze pericolose.

Il tuo luoge di lavoro deve essere gestite in modo
da ndurre i aschi. Pertanoo nchiedi che:

B g3 programumara la revisions pericdica dei predor disponibili
sul mercaro per soegliers il proda meno dannoso per la mlus
B gano programmate campapne di monitragzio ambientale
peer miisarare i valori di esposizione a sostnze pericoloss:

B fano programumat calendari di manucenzione degli impianei
di produzione & di aspiraznons
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Mon mangiare o here nell'area di lavom,

; empre la mani con acqua e sapone prima
sempliel rego/e di mangiare.
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Scinoqua la becca prima di mangiare o di bere.
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Evira il contarto direrto della pelle
con sostanze chimiche.

Cambia immediatamente gli indumenti da lavoro
che siano stari contaminati

mnze percolose
per evitare il contatto con la pelle.

Lavati bene e il pitt presta p dopa aver finito
il lavo 1ma d1 tarnar
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Mon entrare in locali do s rilizzate

non o rchiede,

Mon pomare a casa nolla dal wo luoge di lavam.
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