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SUMMARY

«Asbestos-related diseases and biological index of cumulative dose in shipyard workers (1996-2015)». Back-

ground: Asbestos-related diseases among shipyard workers are well known in Italy but descriptive long-term studies
are limited; asbestos has been extensively used but the past exposure intensity has never been estimated because data
from environmental and biological monitoring are almost absent. Objectives: Tv describe the asbestos-related dis-

eases (1996-2015) diagnosed among shipbuilding workers from a very important shipyard in Northern Italy, and
to assess past asbestos exposure levels by cumulative dose indices, fibres and asbestos bodies. Methods: 7he cases of
workers suffering from asbestos-related diseases diagnosed from 1996 to 2015 were collected on the occasion of some
legal trials; the diagnosis, and the asbestos occupational and non-occupational exposure, were carefully evaluated.

Lung samples were obtained from subjects, taking advantage of the autopsies; asbestos fibers were counted by means
of a Scanning Electron Microscope, equipped with x-ray fluorescence microanalyses at 12.0000 amplification, and
asbestos bodies by means of an Optical Microscope at 500 amplification. Results: 192 malignant mesotheliomas (6

in women), 196 lung cancers and 14 asbestosis (without cancer) were observed (1996-2015); autopsies were carried
out on 80% of all subjects and 98% of mesotheliomas were confirmed by autopsies. Pleural plaques occurred on 90%
of mesotheliomas and 87% of lung cancers; histologically mild asbestosis were diagnosed on 28% of mesotheliomas
and 48% of lung cancers. In malignant mesothelioma and lung cancer cases respectively, the duration of occupational
exposure was on average 24 and 23 ys, the latency time 48 and 46 ys, hiring at the shipyard before 1970 24 and
23 ys. Out of 114 lung analysis, the burden of asbestos fibres was >10 million for 33.3% of subjects and out of 99

lung analysis asbestos bodies was >10.000 for 71.7%; the average time since last exposure was 31 ys. Both asbestos
Jibres and asbestos bodies concentrations were significantly higher (GMR 2,5) among mesothelioma vs lung cancer.

Conclusion: A4 relevant number of asbestos-related diseases among shipbuilding workers, mainly mesothelioma and
lung cancer, exposed in shipyard until the 19805 were identified by an active search. Thanks to several autopsies, the
diagnoses of cancer are confirmed as a cause of death, and a high frequency of histological asbestosis, previously ignored,

was shown. The lung burden analysis of asbestos bodies and asbestos fibres, the largest ever performed among ship-

building workers, confirms the spread and relevance of asbestos exposure. The best estimate of past exposure intensity

was provided by both biological indices.
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Riassunto

Background: La presenza in Italia di patologie asbesto-correlate in lavoratori della cantieristica navale é nota ma
sono scarsi gli studi descrittivi condotti su periodi estesi; asbesto é stato estesamente impiegato ma lentita dell esposi-
zione non ¢ stata ricostruita adeguatamente, per la generale assenza di monitoraggi ambientali e sime basate sugli in-
dicatori biologici di dose cumulativa. Obiettivi: Descrivere la frequenza e la natura delle patologie asbesto-correlate
in lavoratori di un importante cantiere di costruzione navale dal 1996 al 2015 e fornire una stima dell esposizione
cumulativa ad asbesto dei lavoratori attraverso l'analisi del carico polmonare degli indicatori biologici, corpuscoli
e di fibre di amianto, resa possibile per un numero insolitamente elevato di autopsie. Metodi: Sono descritti i casi
di patologie asbesto-correlate rilevati in 20 anni tra lavoratori del cantiere navale, approfonditi sul piano clinico e
anamnestico in occasione di procedimenti penali. Campioni di tessuto polmonare sono stati analizzati con microscopio
elettronico a scansione dotato di microanalizzatore rx di fluorescenza a 12.000 ingrandimenti per la determinazione
delle fibre di amianto e con microscopio ottico a 500 ingrandimenti per i corpuscoli. Risultati: Dal 1996 al 2015 sono
stati osservati 192 casi accertati di mesotelioma maligno, di cui 6 in donne, 196 casi di tumore polmonare, 14 asbe-
stosi senza tumori; autospsie sono state effettuate nell’80% dei soggetti, con conferma della diagnosi di mesotelioma
maligno per il 98% dei casi. Placche pleuriche diagnosticate in vita erano associate nel 90% dei mesoteliomi e nell’87%
dei tumori polmonari; asbestosi, istologicamente diagnosticate di moderata entita, erano associate nel 28% dei casi di
mesotelioma e nel 48% dei tumori polmonari. Queste neoplasie sono insorte tra lavoratori addetti a svariate mansioni
in cantiere, con latenza media di 48 anni per i mesoteliomi e 46 anni per i tumori polmonari; la durata media del
lavoro in cantiere era di 24 anni per i mesoteliomi e 23 anni per i tumori polmonari, con assunzione prima del 1970
rispettivamente nel 90% e nell’83%. Tra le 114 analisi totali di fibre di amianto nel polmone la concentrazione per
gr/tsp era > di 10 milioni nel 33,3% dei casi e la media delle concentrazioni di anfiboli era dell’§2%; tra le 99 analisi
di corpuscoli si ¢ osservata una concentrazione > di 10.000 per gr./tsp nel 71,7% dei casi, anche in soggetti con bassi
valori di anfiboli (<1 milione per gr./tsp). Il tempo medio trascorso tra la cessazione dell esposizione e I'analisi degli
indicatori biologici ¢ pari a 31 anni; le concentrazioni di corpuscoli e fibre sono risultate significativamente maggiori
(GMR 2,5) nei mesoteliomi rispetto ai tumori polmonari. Conclusioni: L'attivita di rilevazione e approfondi-
mento di patologie asbesto-correlate ha consentito di individuare un rilevante numero di casi insorti per esposizione,
parziale o esclusiva, subita in cantiere navale fino alla fine degli anni ‘80. 1l frequente ricorso all’autopsia ha permes-
so di confermare la diagnosi dei mesoteliomi e dei tumori polmonari, di evidenziare un elevato numero di asbestosi
moderate misconosciute in vita, di favorire 'analisi di corpuscoli e fibre di amianto che ha documentato, in assenza
di dati di monitoraggio ambientale, la diffusione e la gravita dell esposizione ad amianto subita dai lavoratori del
cantiere, nel piir ampio insieme di casi mai analizzati in questo settore lavorativo con indicatori di dose cumulativa.
L'utilizzo di ambedue gli indicatori fornisce la migliore stima della pregressa esposizione.

INTRODUZIONE a partire dagli anni 70 principalmente dalla osser-
vazione di asbestosi in cantieri navali della Liguria
(52, 53) e di casistiche di mesoteliomi nel Friuli
VG (7, 20, 24). Ancora negli anni ‘70, uno studio

caso-controllo sul mesotelioma e uno studio di co-
orte su lavoratori navalmeccanici condotti a Genova,

Anche in Italia, la cantieristica navale rappresenta
senza dubbio uno tra i settori industriali in cui si &
registrato un rilevante impiego di amianto e manu-
fatti contenenti amianto, iniziato nei primi anni del

‘900 e protrattosi fino alla fine anni ’80. Sul settore
navalmeccanico si sono realizzati negli anni numero-
si studi epidemiologici che hanno stimato gli effetti
cancerogeni dellesposizione ad amianto sui lavora-
tori addetti alla costruzione di grandi navi, malgrado
in Italia questi si siano sviluppati piti recentemente,

confermavano eccessi di rischio per il mesotelioma
e per il tumore polmonare negli addetti ai cantieri
navali in questa citta (38, 39). In epoca successiva,
altri studi epidemiologici di coorte e caso-controllo,
realizzati nelle province di Genova e Trieste, eviden-
ziavano eccessi di mortalita per mesoteliomi e tu-
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mori polmonari ed elevati rischi relativi per questi
ultimi in lavoratori della cantieristica navale di que-
ste Provincie (11, 39). I risultati di queste analisi di
mortalita per tumore condotte in Italia risultano co-
erenti con quelli riportati in numerosi altri studi ef-
tettuati in Europa, anche successivamente agli anni
’70, con particolare riguardo al mesotelioma (19, 21,
25, 32, 43, 46, 48). Tuttavia, lentita dellesposizione
ad amianto subita da questi lavoratori nei cantieri
navali operanti in Italia dal secondo dopoguerra non
¢ mali stata caratterizzata con estese ed approfondite
indagini ambientali, anche a fronte di un consumo di
amianto che ¢ risultato particolarmente elevato negli
anni 60 e “70; ne & testimonianza la scarsita di misu-
re di contaminazione ambientale di fibre di amianto
presentate nel XLII Congresso della Societa Italiana
di Medicina del Lavoro e Igiene Industriale tenutosi
a Trieste nel 1979 e dedicato ai rischi professionali
nell'industria navalmeccanica (3). Poiché il biomo-
nitoraggio rappresenta la migliore stima dellespo-
sizione cumulativa ad alcuni inquinanti xenobiotici,
come I'amianto, e considerato che dagli anni ‘80 la
determinazione del carico polmonare di corpuscoli
e di fibre ¢ stata utilizzata per valutare quali-quan-
titativamente questa esposizione in diversi gruppi di
lavoratori (1, 22, 34, 35, 40, 41) si & ritenuto utile
determinare il carico polmonare di questi indicatori
di dose cumulativa in un gruppo di lavoratori naval-
meccanici affetti da gravi patologie asbesto-correlate
e sottoposti ad autopsia giudiziaria.

Scopo di questo contributo & duplice: i) descri-
vere la frequenza e la natura di patologie asbesto-
correlate insorte tra lavoratori di un importante
cantiere di costruzione navale nell’arco di 20 anni e
ii) fornire una stima dell'esposizione cumulativa ad
asbesto dei lavoratori attraverso 'analisi del carico
polmonare degli indicatori biologici, corpuscoli e di
fibre di amianto, resa possibile per un numero inso-
litamente elevato di autopsie.

SOGGETTI E METODI

I1 cantiere navale

Il cantiere navale ¢ tra i maggiori operanti in
Italia per la costruzione di grandi navi, oggi princi-

palmente da crociera ma in passato anche da carico
solido e liquido, navi militari e sommergibili, fino ad
occupare alcune migliaia di lavoratori nel periodo di
maggior espansione del cantiere avvenuta negli anni
’70. Dal secondo dopoguerra e fino a circa la meta
degli anni 80, si ¢ registrato un crescente e rilevante
impiego di prodotti in amianto e manufatti conte-
nenti amianto con svariate funzioni, principalmente
legate alle necessarie coibentazioni degli scafi, ap-
parati motore e sala macchine, sistemi di climatiz-
zazione, tubazioni, pareti e paratie antifiamma. Le
modalita del lavoro svolto sia “a terra” che “a bordo
nave” comportavano lesposizione diretta e indiretta
a fibre di amianto aerodisperse per numerose man-
sioni; maggiormente coinvolte, oltre ai coibentato-
ri generalmente dipendenti di imprese in appalto,
erano quella dei meccanici, motoristi, saldatori, car-
pentieri in ferro, falegnami, picchettini, addetti alle
pulizie. Sulla base delle informazioni assunte dai la-
voratori, dagli ispettori del'INAIL e dal Servizio di
Prevenzione e Sicurezza degli Ambienti di Lavoro
della locale ASL, la dismissione dell'uso di amian-
to e materiali che lo contenevano inizid indicativa-
mente dai primi anni’80 e si concluse gradualmente
verso la fine del decennio, anche grazie alle misure
piu restrittive introdotte con il D. Isg 277/1991.

Le patologie asbesto-correlate

Linsieme dei lavoratori qui considerati compren-
de i soggetti giunti all'attenzione della Autorita Giu-
diziaria dal 1996 al 2015, con diagnosi di patologie
asbesto-correlate poste in vita nei locali ospedali e
precedentemente indagati dal Servizio di Preven-
zione e Sicurezza Ambienti di Lavoro della locale
Azienda Sanitaria per gravi patologie asbesto-cor-
relate, certe o sospette e con accertato danno anato-
mico e funzionale permanente. Trattasi di 196 casi
di mesotelioma maligno, 196 tumori polmonari, 14
casi di asbestosi che hanno svolto l'attivita in questo
cantiere per almeno un anno; a questi si aggiungono
8 casi di mesotelioma maligno diagnosticati in don-
ne che lavavano a casa le tute dei coniugi. I1 livello
di certezza delle diagnosi di mesotelioma maligno &
stato valutato in vita secondo i criteri suggeriti nelle
Linee Guida del Registro Nazionale Mesoteliomi
(Re.Na.M. 2003) (35) e successivamente rivalutato
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nei casi sottoposti ad autopsia; per il tumore pol-
monare sono stati considerati solo i casi istologi-
camente diagnosticati, anchessi rivalutati alla luce
dell'autopsia. La diagnosi istopatologica di asbestosi
polmonare effettuata nel corso delle autopsie ¢ stata
posta quando all'esame istologico venivano repertati
due o pit corpi dell’asbesto su tessuto fresco (prepa-
razioni di routine) in presenza di una fibrosi inter-
stiziale diffusa, in accordo con 1 criteri indicati nella
letteratura scientifica (26, 42); i patologi non hanno
classificato la gravita delle asbestosi secondo la gra-
duazione suggerita (42) ma nei loro referti autop-
tici hanno utilizzato i termini di asbestosi di “gra-
do lieve”, “grado moderato”, “grado avanzato”. La
diagnosi di placche pleuriche ¢ stata posta sia sulla
base della diagnostica per immagini sia del riscontro
autoptico di lesioni bilaterali della pleura morfolo-
gicamente compatibili con esposizione ad asbesto.
Le anamnesi professionali ed extra-professionali dei
soggetti sono state raccolte tramite interviste dirette
nel 73% dei casi, utilizzando il questionario standar-
dizzato proposto nelle Linee Guida del Re.Na.M.
(36) per i mesoteliomi maligni; per tutti i lavoratori
le informazioni sulla mansione svolta sono state in-
tegrate con le testimonianze di compagni di lavoro
e con la documentazione aziendale, nell'ambito di
indagini afferenti a procedimenti penali. Per tutti
questi soggetti, che avevano lavorato nel cantiere
navale almeno per un anno, anche dipendenti di im-
prese di appalto, ¢ stata valutata unesposizione ad
amianto certa, sulla base della conoscenza diretta del
cantiere stesso, del ciclo produttivo e delle modalita
con cui ¢ stato impiegato amianto e manufatti con-
tenenti amianto (MCA). La durata dellesposizione
ad amianto ¢ stata calcolata dall'anno di ingresso al
lavoro fino a tutto il 1984, anno in cui sono cessa-
ti gli impieghi di quantitativi importanti, malgrado
sia stato accertato che lesposizione al amianto si
sia prolungata per alcuni lavoratori e per impieghi
particolari, quali guarnizioni, e materiali da attrito,
fino alla messa al bando del 1992. Con esclusione
dei 10 anni antecedenti la diagnosi di mesotelioma,
sono stati classificati con i medesimi criteri indicati
nelle Linee Guida del Re.Na.M. (esposizione certa,
probabile, possibile, ignota, improbabile) anche i perio-
di lavorativi di attivita diverse da quelle svolte nel
cantiere navale. La latenza convenzionale tra I'inizio

dell'esposizione ad amianto e I'anno di insorgenza
dei mesoteliomi e dei tumori polmonari, ¢ calcolata
a partire dall’anno di lavoro considerato a rischio di
esposizione classificata come cerza o probabile.

Gli indicatori di dose cumulativa

In accordo con le linee guida proposte da De
Vuyst et al. (16), i campioni di tessuto polmonare,
delle dimensioni di circa 1 centimetro cubico, sono
stati prelevati, conservati in soluzione di formaldei-
de e successivamente trattati per l'analisi presso il
Centro di Microscopia Elettronica del’ARPA di
Milano. Con microscopio ottico a 500 ingrandi-
menti sono stati conteggiati i corpuscoli di asbe-
sto (AB) e con microscopio elettronico a scansione
(SEM), equipaggiato con microanalizzatore rx di
fluorescenza a 12.000 ingrandimenti (Metodo In-
terno accreditato ACCREDIA n. 1324 sede E, con
riferimento al DM 6/9/1994 allegato IB), le fibre di
amianto (AF), secondo la metodica descritta altrove
(31,45). La concentrazione di fibre ¢ espressa dal la-
boratorio come numero totale di fibre di lunghezza
> di 1 um, della varieta di anfibolo, crisotilo e tre-
molite, per grammo di tessuto secco polmonare (gr/
tsp), con intervallo di confidenza al 95%. La metodi-
ca impiegata non consente la differenziazione delle
fibre di anfiboli in crocidolite ed amosite. Le analisi
sono state effettuate dal 2009 al 2015; l'esaminatore
non era a conoscenza della patologia e dell’attivita
lavorativa svolta dai soggetti in esame.

Analisi statistica

Dato che le distribuzioni di AB e AF erano log-
normali, si & analizzata I'associazione tra malattia
(riferimento: soggetti affetti da tumore polmonare)
e AB/AF tramite due modelli di regressione line-
are in cui le variabili dipendenti erano i logaritmi
in base 10 di AB e AF. E’ stato quindi calcolato il
rapporto fra medie geometriche (geometric mean
ratio, GMR) come antilogaritmo dei coeflicienti per
mesoteliomi maligni e asbestosi ottenuti dalle re-
gressioni lineari. Gli intervalli di confidenza al 95%
(IC 95%) sono stati ottenuti come antilogaritmo dei
limiti inferiori e superiori dei coefficienti. Le anali-
si statistiche sono state effettuate con il programma
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Stata 13 (Stata-Corp. 2013. Stata: Release 13. Sta-
tistical Software. College Station, TX: StataCorp
LP).

RisurtaTI

Il gruppo di lavoratori del cantiere affetti da
gravi patologie asbesto-correlate qui esaminato ¢
composto da 405 soggetti, di cui 192 affetti da me-
sotelioma maligno, 196 da tumore polmonare, 13
da asbestosi non associata a tumori; 399 maschi, 6
temmine. Per 4 casi di mesotelioma maligno e 1
caso di asbestosi la diagnosi posta in vita non & sta-
ta confermata all'autopsia. Riguardo ai mesoteliomi
maligni, la tabella 1 sintetizza le caratteristiche dei
casi osservati in 186 uomini e 6 donne; 170 pleuri-
ci, 13 peritoneali, 4 pleuro-peritoneali, uno pleuro-
pericardico ed uno associato a tumore polmonare;
la diagnosi di mesotelioma posta in vita riguardava
196 casi totali e in oltre '80% era classificabile come
certa, mentre in 4 soggetti con diagnosi probabile
(un caso) e possibile (3 casi) non & stata confermata
all'autopsia. Al dicembre 2015 la morte & avvenu-
ta per il 92% dei soggetti, con eta media al deces-
so di 70 anni; l'autopsia ¢ stata fatta nell'88,7% dei
casi totali ma solo in 3 su 13 casi di mesotelioma
peritoneale. In quasi il 90% dei mesoteliomi erano
associate placche pleuriche bilaterali asbesto-corre-
late, la gran parte di esse gia diagnosticate in vita
alla TC del torace; al contrario, solo 3 dei 45 casi
totali di asbestosi (28,7% delle 157 autopsie) era-
no gia stati diagnosticati prima dell’autopsia, che ha
permesso di evidenziare per la quasi totalita asbesto-
si di grado lieve. La latenza convenzionale nei 190
mesoteliomi in cui ¢ stato possibile determinarla &
risultata coerente con i dati aggiornati del V Rap-
porto del Re.Na.M. 2015, ossia di circa 48 anni, con
un minimo di 29 anni; la durata media dell’attivita
svolta nel cantiere navale ¢ pari a circa 24 anni ed il
90% dei soggetti affetti da mesotelioma ha iniziato
il lavoro prima del 1970. Figurano pressoché tut-
te le mansioni tipicamente coinvolte in un cantiere
navale di costruzione: fabbri nave e carpentieri in
ferro, coibentatori e tubisti, meccanici e motoristi,
saldatori e falegnami, picchettini e verniciatori, elet-
tricisti e calafati, ammagliatori e ponteggiatori; tra

le 6 donne, 2 casi in addette alle cucine e due casi
in addette alla confezione di materassini, riempiti
di fibra libera di amianto, di rivestimento delle re-
sistenze elettriche per il pre-riscaldo del metallo da
saldare. Per quanto concerne i tumori polmonari, le
cui caratteristiche sono sinteticamente descritte in
tabella 2, tutti e 196 diagnosticati in maschi, risulta
in vita solo il 10% dei casi e nel 78% dei deceduti era
presente l'autopsia. Anche qui, come per i mesote-
liomi, la frequenza delle placche pleuriche bilaterali
associate al tumore ¢ risultata elevata (87%), ma la
proporzione delle asbestosi ¢ nettamente superiore
(43,8%); la latenza convenzionale ¢ pari a circa 46
anni, con un minimo di 28 anni. Analoga la durata
media dell'impiego presso il cantiere, circa 23 anni,
con il 17% dei lavoratori assunti dopo il 1970; come
per i mesoteliomi, il tumore del polmone ¢ stato
diagnosticato in lavoratori del cantiere impiegati in
svariate mansioni, parte di queste comportanti un'e-
sposizione a rischio cancerogeno aggiuntivo rispetto
all’amianto, come nel caso dei saldatori e dei verni-
ciatori. I risultati dell’analisi quantitativa del carico
polmonare di corpuscoli (AB) e di fibre di amian-
to (AF) ottenuto per un campione significativo dei
192 lavoratori affetti da mesotelioma e dei 196 con
tumore polmonare, rispettivamente pari a 27,6% e
22,3% per AB e 31,2% e 26% per AF, sono illustrati
nella tabella 3. Per i corpuscoli la media geometrica
della concentrazione polmonare nei casi di meso-
telioma ¢ apparsa circa doppia rispetto ai tumori
polmonari e per le fibre pit che raddoppiata, con
rapporto tra le medie geometriche (GMR) rispet-
tivamente pari a 2,2 e 2,5; per ambedue gli indi-
catori il range di concentrazione ¢ risultato molto
ampio, con estremi piu elevati nei casi di mesotelio-
ma. Nell'insieme delle 114 analisi di fibre di asbesto
concentrazioni superiori a 10 milioni di AF si sono
osservate in 38 casi (33,3%); tra le 99 analisi di cor-
puscoli 68 erano i casi con concentrazioni superiori
a 10.000 (71,7%). Circa la tipologia delle fibre di
asbesto la media delle concentrazioni di anfiboli &
risultata di 82,6% (DS+28,2); I'intervallo medio tra
la cessazione dellesposizione e il decesso ¢ di 31,5
anni (DS+10,6). Per 15 soggetti con concentrazio-
ne di fibre di asbesto inferiori a 1 milione per gr./
tsp, media geometrica di 517.000 (range 135.000 -
950.000), la concentrazione di corpuscoli di asbesto
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Tabella 1 - Caratteristiche di 192 casi di mesotelioma maligno diagnosticati in lavoratori del cantiere navale (1996-2015)

Table 1 - Characteristics of 192 cases of malignant mesotheliomas diagnosed in shipyard workers (1996-2015)

Variabili N° %, media
+DS, range
Casi totali 192 100%
maschi 186 96,8%
femmine 6 3,1%
Periodo di diagnosi 1996-2000 27 14%
2001-2005 54 28,1%
2006-2010 59 30,7%
2011-2015 52 27,1%
Stato in vita (dicembre 2015) deceduti 177 92,1%
viventi 15 7,8%
Eta al decesso 177 70,3+9,2
47-95
Autopsia si 157 88,7%
no 20 11,3%
Causa decesso mesotelioma 169 95,4%
mesotelioma pit altro 5 2,8%
altro 3 1,7%
Sede mesotelioma pleura 170 88,5%
peritoneo 13 6,7%
pleura piu peritoneo 4 2%
pleura piu pericardio 1 0,5%
pleura pit tumore polmonare 4 2%
Certezza diagnosi in vita totali (in vita) 196 100%
(secondo classi Re.Na.M.) certo 161 82,1%
e conferme autoptiche probabile (21 conferme autopsia) 22 11,2%
possibile (10 conferme autopsia) 13 6,6%
Patologie asbesto-correlate concomitanti* placche pleuriche 172/192 89,5%
asbestosi 45/157 28,7%
Latenza convenzionale 190 48.2+10.7
29-74
Stima durata esposizione 190 23,8122
1-41
Inizio attivita in cantiere navale prima del 1970 173 90,1%
dal 1970 19 9,9%

* denominatore riferito al numero totale di casi in cui erano disponibili TC torace (per placche pleuriche) e autopsie (per

asbestost istologica)

risultava con media geometrica di 10.430 per gr./tsp
(range 1.600 - 100.000). Nei pochi casi analizzati di
asbestosi, senza mesotelioma o tumore polmonare,
le concentrazioni di AB e AF sono risultate elevate.
Le maggiori concentrazioni polmonari di corpuscoli

e fibre di amianto si sono osservate nei falegnami
addetti alla installazione delle cabine di bordo, nei
coibentatori e fabbri nave, nei tubisti e carpentie-
ri in ferro; significativi, per la loro peculiarita, i casi
delle due lavoratrici, dipendenti della stessa impresa
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Tabella 2 - Caratteristiche di 196 casi di tumore polmonare diagnosticati in lavoratori del cantiere navale (1996-2015)
Table 2 - Characteristics of 196 cases of lung cancer diagnosed in shipyard workers (1996-2015)

Variabili N° %, media
+DS, range
Casi totali 196 100%
maschi 196 100%
femmine 0 0%
Periodo di diagnosi 1996-2000 29 14,7%
2001-2005 50 25,5%
2006-2010 60 30,6%
2011-2015 57 29,1%
Stato in vita (dicembre 2015) deceduti 175 89,2%
viventi 21 10,7%
Eta al decesso 175 71,48.8
53-93
Autopsia si 153 78%
no 43 21,9%
Causa decesso tumore polmonare 165 94,2%
tumore polmonare pili altra 4 2,2%
altra 6 3,4%
Tipo istologico $qUamoso 59 30,1%
adenocarcinoma 82 41,8%
altro 55 28%
Patologie asbesto-correlate concomitanti* placche pleuriche 171/196 87,2%
asbestosi (istologiche) 67/153 43,8%
Latenza convenzionale 192 50.7+11.2
30-72
Stima durata esposizione nel cantiere navale 192 22,8+10,4
2-39
Inizio attivita in cantiere navale prima del 1970 162 82,6%
dal 1970 34 17,3%

* denominatore riferito al numero totale di casi in cui erano disponibili TC torace (per placche pleuriche) e autopsie (per

asbestosi istologica)

in appalto, addette alla stessa mansione di prepa-
razione di materassini “imbottiti” di fibra libera di
amianto. Basse concentrazioni di fibre riguardano
mansioni di imbragatore, picchettino, verniciatore,
attrezzista, gruista, carpentiere in ferro, impiega-
to tecnico. Riguardo ad altre eventuali esposizioni
ad amianto in attivitd lavorative svolte al di fuori
del cantiere navale si sono osservati pochi casi con
esposizioni professionali classificabili come possibili
o probabili nel settore tessile, edilizia e meccanico;
un numero contenuto di casi presentava infine una

esposizione cerfa in mansioni svolte nelle ferrovie, in
marina militare a bordo o in arsenale, nella compa-
gnia portuale, in azienda produttrice di motori ma-
rini. Le notizie anamnestiche raccolte consentono
ragionevolmente di escludere, in particolare per i
mesoteliomi maligni, esposizioni para-professionali,
familiari o ambientali. Non descritti in tabella 1 ma
meritevoli di una menzione sono gli 8 casi di me-
sotelioma diagnosticati in casalinghe che avevano
lavato per molti anni le tute da lavoro dei coniugi; in
4 di questi casi 'autopsia evidenziava la presenza di
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Tabella 3 - Carico polmonare di corpuscoli e fibre di amianto per patologia asbesto-correlata
Table 3 - Asbestos bodies (AB) and asbestos fibres (AF) lung content by diseases

Patologie Concentrazione” AB (gr/tsp) Concentrazione® AF (gr/tsp)
N Range RMG* p N Range RMG* p
MG (IC 95%) value MG (IC95%) value
Tumori polmonari 43 1,1 1 - 51 120 1 -
40,8 6.200 (Riferimento) 2.440 54.000 (Riferimento)
Mesoteliomi maligni 53 0,9 2,2 0,048 60 850 2,5 0,003
89,3 8.900 (1,01-4,8) 6.110 256.000  (1,4-4.5)
Asbestosi 3 860 39,1 0,002 3 10.000 11,2 0,011
1596 4300  (4,1-374,4) 27.359 128.000  (1,8-71,8)

° Media Geometrica x 1.000

* Rapporto fra Medie Geometriche e intervallo di confidenza al 95%, ottenuti come antilogy, dei coefficienti della regressione
lineare e dei limiti inferiori e superiori al 95% per mesoteliomi maligni e asbestosi. La regressione lineare ¢ stata effettuata

utilizzando come variabili dipendenti logo(AB) e logi(AF) e i soggetti con tumore polmonare come riferimento.

placche pleuriche da esposizione ad asbesto. L'ana-
lisi in SEM della concentrazione di fibre di asbesto
evidenziava un valore medio di 670.000 AF (gr/tsp,
DS+637.000) con range di 180.000 - 1.600.000 AF;
il valore piu elevato presentava anche una concen-

trazione di AB pari a 64.000 (gr/tsp).

D1SCUSSIONE E CONCLUSIONI

Considerando il mesotelioma maligno come
“evento sentinella” di esposizioni ad amianto, non vi
¢ dubbio che la distribuzione per aree geografiche
dell'incidenza del mesotelioma in Italia, offerta dal
V Rapporto del Re.Na.M 29015, suggerisce un pre-
ciso rapporto tra insorgenza del tumore e presenza
dei cantieri navali, con particolare riguardo ad al-
cune province, tra cui La Spezia, Livorno, Taranto,
Gorizia (28). D’altra parte, I'impiego di amianto e
MCA nella cantieristica navale in Italia ¢ stato ri-
levante e diftuso, coinvolgendo un ampio ventaglio
di mansioni operanti sia “a terra” che “a bordo nave”,
per la costruzione di nuove unita o per la loro tra-
sformazione e manutenzione; esso ¢ iniziato su scala
industriale dagli anni ‘30 e si & protratto nel tempo
rispetto a quanto avvenuto in altri paesi occidentali,
fino ad arrivare alla seconda meta degli anni ‘80 (33).
Ne ¢ derivata una rilevante esposizione ad amian-
to sia diretta che indiretta, per quei lavoratori che

operavano in contiguita e contemporaneamente con
i primi; questa esposizione ¢ risultata elevata non
solo per i lavoratori addetti alla coibentazione delle
strutture navali ma anche per altri che svolgevano
mansioni diverse, come i falegnami addetti allo alle-
stimento delle cabine passeggeri, tubisti, elettricisti,
motoristi ed altri. Gia dai primi anni’70, da casisti-
che di asbestosi osservate nei cantieri navali in Li-
guria (52, 53) si osservava che l'intensita di queste
esposizioni ad amianto risultava compatibile con il
riscontro di casi di asbestosi, non solo negli addetti
alla coibentazione ma soprattutto in altre mansioni
sopra citate, probabilmente in ragione di una minor
protezione individuale adottata. Linsieme dei me-
soteliomi, dei tumori polmonari e delle asbestosi os-
servati dal 1966 al 2015 ¢ rilevante e, per quanto di
nostra conoscenza, una simile e pressoche sistemati-
caindividuazione dei casi incidenti accompagnata da
riscontri autoptici non € avvenuta in altri importanti
cantieri navali italiani; inoltre, non va trascurato che
precedentemente al 1996 molti casi di mesotelioma
erano gia stati evidenziati tra lavoratori navalmec-
canici di questo cantiere (20) ed il quadro comples-
sivo delle neoplasie asbesto-correlate, in tutto o in
buona parte attribuibili allesposizione ad amianto
nel cantiere, appare quindi ulteriormente dramma-
tico, ipotizzandosi nellordine di circa un migliaio
di casi totali, comprensivi di mesoteliomi e tumori
polmonari. U'aspetto che maggiormente caratterizza
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questo contesto ¢ lelevata frequenza delle autopsie
effettuate, che ha consentito di confermare la qua-
si totalita delle diagnosi di neoplasia poste in vita,
di evidenziare una elevata prevalenza di asbestosi
“istologiche” associate ai tumori e di disporre di tes-
suti polmonari per 'analisi degli indicatori biologici
di dose cumulativa. La diagnosi di mesotelioma ma-
ligno posta in vita ¢ apparsa molto accurata, con una
elevata percentuale di casi confermati alla autopsia;
si segnala che nella larga maggioranza dei casi le-
same TC del torace ha posto un sospetto diagno-
stico che ha ricevuto successiva conferma istologica.
Lasbestosi, accertata istologicamente con l'autopsia,
¢ risultata di grado “lieve” o “moderato” nella gran
parte dei casi ma non era stata diagnosticata con
TC in vita; nei casi di tumore polmonare ¢ apparsa
nettamente prevalente rispetto ai mesoteliomi, con-
termando che I'insorgenza di questi ¢ generalmente
conseguente a maggiori esposizioni ad amianto (26).
Insolitamente elevata la frequenza di placche pleu-
riche associate ai tumori, diagnosticate con TC del
torace; verosimilmente anche dovuta a una maggiore
attenzione dei medici radiologi del presidio ospeda-
liero locale alla diagnosi di queste patologie, molto
piu frequentemente osservate nella popolazione la-
vorativa di quest’area geografica. Uincidenza di casi
di mesotelioma e tumore polmonare tra i lavoratori
del cantiere non sembra diminuire nel ventennio qui
considerato ed ¢ verosimilmente in rapporto ad una
tardiva cessazione dell'impiego di MCA e adozione
delle misure di prevenzione tecnica, organizzativa e
procedurale, come osservato altrove (6). Tutti i casi
di mesotelioma e tumore polmonare qui descritti
sono stati riconosciuti e indennizzati dall'INAIL.
Analisi del contenuto polmonare di fibre di
amianto in lavoratori dei cantieri di costruzioni
navali non sono nel complesso numerose e si rife-
riscono essenzialmente a studi svolti negli anni ’80
all'estero, principalmente a partire da mesoteliomi e
tumori polmonari (14, 17,29, 47,49, 51). Nello stu-
dio pubblicato da Tuomi et al. riguardante 23 casi di
mesotelioma maligno, il carico polmonare di fibre
piu elevato, analizzato in SEM, era osservato tra i
6 lavoratori navalmeccanici, con valori compresi tra
17 e 370 milioni di fibre/gr (tps) (47). Analizzando
le concentrazioni polmonari di fibre in 27 lavoratori
navalmeccanici affetti da mesotelioma Warnok se-

gnala valori significativamente piu elevati rispetto a
un gruppo di controlli non esposti, suggerendo un
valore di 500.000 fibre di anfiboli per grammo (tps)
per discriminare soggetti con avvenuta esposizione
professionale ad amianto (51). Wagner et al. pre-
sentando analisi relative a 333 lavoratori di cantieri
navali osservano una buona correlazione tra con-
centrazioni polmonari di fibre di amianto anfibolo e
gravitd delle asbestosi polmonari (49). Un solo stu-
dio risulta effettuato in Italia da Dodson et al. negli
anni ‘90; riguarda 8 addetti, con varie mansioni, a un
cantiere navale in cui il carico polmonare di fibre di
amianto totali, analizzate in microscopia elettroni-
ca a trasmissione (TEM), ¢ risultato compreso tra
830.000 e 192.000.000 di fibre per grammo (tps)
in 7 di essi. (17). Anche tra i 114 lavoratori navali
da noi analizzati, a nostra conoscenza la pitt ampia
casistica mai pubblicata in questo settore lavorati-
vo, nei tessuti polmonari il tipo di fibra di amianto
commerciale prevalente, spesso esclusivo, ¢ rappre-
sentata dagli anfiboli; questo dato ¢ in accordo con
la segnalata bassa biopersistenza osservata per il cri-
sotilo rispetto agli anfiboli (14, 29) ma puo trovare
anche una ragione nel rilevante impiego di anfiboli
nei materiali da coibentazione abbondantemente
utilizzati sui navigli, come osservato anche in una
serie di analisi su 81 lavoratori nordamericani (30).
Un confronto dei valori di concentrazione delle
fibre di amianto qui presentati con quelli ottenuti
in altri studi precedenti nei lavoratori navalmecca-
nici non appare opportuno, trattandosi di analisi
eseguite con modalita diverse in laboratori diversi
e quindi difficilmente paragonabili (23). Inoltre, va
considerato che le analisi qui presentate sono state
fatte mediamente oltre 30 anni dopo la cessazione
dell'esposizione, con la conseguenza che le con-
centrazioni di fibre rilevate sottostimano il carico
corporeo, considerati i tassi di eliminazione delle
fibre di crocidolite, stimati in circa 7-8 anni da de
Klerk NH a Wittenoom (15) e in circa 6 anni da
Du Toit RS a NW Cape (18). Pit adeguata appare
una valutazione comparativa con i risultati ottenuti
nello stesso laboratorio su altri gruppi di lavoratori
esaminati, come nel caso di addetti alla produzio-
ne di manufatti in amianto e siderurgici (4, 5). Le
concentrazioni di fibre di asbesto dei lavoratori di
questo cantiere navale sono in un range pressoché
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sovrapponibile a quello osservato in lavoratori del
cemento-amianto e, mediamente, molto superiori
a quelli di lavoratori siderurgici addetti ad impianti
tusori e alla produzione di condotte e tubature con
saldatura elettrica, dove la concentrazione media di
fibre/gr. & risultata pari a 4,2 milioni con range di
260.000 - 11.000.000 (5). Rispetto ad altri gruppi
di lavoratori, in questo gruppo di navalmeccanici
il carico corporeo di fibre di asbesto, a parita della
durata di esposizione, ¢ risultato mediamente su-
periore nella gran parte delle mansioni analizzate
e valutabile come rilevante, come segnalato da altri
(45); a supporto di questa evidenza vi ¢ il riscontro
di un'elevata frequenza di casi di asbestosi modera-
te diagnosticate istologicamente, pari al 43% su 153
casi di neoplasie polmonari. Elevate esposizioni ad
amianto documentate con migliaia di monitoraggi
ambientali e in svariate circostanze nella costruzio-
ne di navi sono ben documentate negli USA, dove
I'impiego di amianto veniva a cessare un decennio
prima che in Italia (27). Di particolare interesse ¢ il
confronto tra le concentrazioni di fibre e di corpu-
scoli di amianto, questi ultimi rilevati in concentra-
zioni elevate anche in presenza di un basso valore di
fibre; con riferimento alla concentrazione di 1.000
corpuscoli o 1 milione di fibre per gr./tsp suggeri-
ta nella Consensus Conference di Helsinki 1997 (26)
per discriminare soggetti professionalmente esposti,
nelle 96 analisi di mesoteliomi e tumori polmonari
qui presentate tutti i valori di AB eccetto uno erano
superiori a 1.000 gr./tsp e il 70% di essi era supe-
riore a 10.000 gr./tsp. In 15 soggetti con basse con-
centrazioni di anfiboli (< a 1 milione per gr./tsp) la
concentrazione media dei corpuscoli era di circa un
ordine di grandezza rispetto al limite suggerito, va-
riando da 1.600 a 100.000 per gr./tsp. Un piu eleva-
to carico polmonare di AB rispetto ad AF potrebbe
essere spiegato con una maggiore biopersistenza dei
primi; in ogni caso, ¢ evidente l'utilita di disporre di
ambedue le analisi per una pit accurata stima del-
la pregressa esposizione, tenuto conto che i) il solo
conteggio di AB rappresenta una stima limitata es-
senzialmente alle fibre lunghe di anfiboli (2), ii) &
stata dimostrata una buona correlazione tra la con-
centrazione di AB e quella delle fibre di anfiboli di
maggiore lunghezza e iii) le concentrazioni di AB
non forniscono indicazioni sul contenuto polmo-

nare di crisotilo (40). Ne deriva che, in particolare
per analisi effettuate 30 o piti anni dalla cessazione
dell'esposizione ad amianto, non deve stupire la bas-
sa concentrazione di fibre di anfiboli, o 'assenza di
crisotilo, a fronte di significative concentrazioni di
corpuscoli, che mantengono il valori di indicatore di
dose cumulativa. Queste concentrazioni di AB as-
sumono ancor piu rilevante significato se comparate
con i valori ottenuti su un campione di residenti in
Milano nei quali i corpuscoli, presenti solo in 9 su
55 soggetti, sono stati conteggiati da 10 a 110 per
gr./tsp (12). Concentrazioni significativamente piu
elevate tanto di AB che di AF si sono ottenute nei
casi di mesoteliomi maligni rispetto ai tumori pol-
monari, a differenza di quanto osservato nella casi-
stica presentata da Warnok su 27 soggetti affetti da
mesotelioma (51).

In conclusione, questo contributo, che si aggiunge
ad altri sullo stesso contesto (7-10, 20), sintetizza
i risultati di un’attivita di rilevazione e approfon-
dimento di patologie asbesto-correlate in corso da
anni in territorio con la storica presenza di un can-
tiere navale di rilevanti dimensioni e permette di
tormulare le seguenti considerazioni.

1. Nell'ultimo decennio, l'ottimale collaborazione
tra strutture ospedaliere, Servizio di Prevenzione
della ASSL e Autorita Giudiziaria ha consentito di
intercettare un rilevante numero di patologie asbe-
sto-correlate insorte a causa dell'esposizione, parzia-
le o esclusiva, subita in cantiere navale fino alla fine
degli anni ‘80.

2.1l frequente ricorso all’autopsia, sostanzialmen-
te sistematica nei casi deceduti negli ultimi 15 anni,
ha permesso da un lato di confermare la diagnosi dei
mesoteliomi e dei tumori polmonari, evidenziando
altresi un elevato numero di asbestosi moderate mi-
sconosciute in vita, dall’altro di favorire 'analisi di
corpuscoli e fibre di amianto utili a documentare,
nella larga maggioranza dei casi, lesposizione cu-
mulativa dei lavoratori nel cantiere.

3. E’stato cosi possibile, in assenza di dati di mo-
nitoraggio ambientale, confermare con gli indicatori
biologici di dose cumulativa la diffusione e la gravita
dell'esposizione ad amianto subita dai lavoratori del
cantiere occupati in svariate mansioni, nel pitt am-
pio numero di casi mai analizzati in questo settore
lavorativo; i risultati ottenuti suggeriscono lutilita
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dell’analisi contemporanea di corpuscoli e di fibre di
asbesto per una migliore valutazione della pregressa
esposizione.

NoO POTENTIAL CONFLICT OF INTEREST RELEVANT TO
THIS ARTICLE WAS REPORTED
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