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Abkiirzungsverzeichnis

ACTH =  Adrenocorticotropes Hormon

ALAT =  Alanin-Aminotransferase

ASAT =  Aspartat-Aminotransferase

BAD =  Betriebsarztlicher Dienst

BMI = Body-mass-index

CRH =  Corticotropes releasing hormon
CRP =  C-reaktives Protein (in mg/dl)

EEG =  Elektroenzephalogramm

gGT =  y-Glutamyltransferase

HDL = High density lipoprotein

hsCRP =  High sensitive C-reaktives Protein
IgA =  Immunglobulin A

IL-1 = Interleukin-1 3

IL-1ra = Interleukin-1-Rezeptor-Antagonist
IL-6 = Interleukin 6 (in pg/ml)

LDL = Low density lipoprotein

Mean =  Mittelwert

N =  Anzahl

NREM-Schlaf = Non Rapid Eye Movement-Schlaf
n.s. = Nicht signifikant

OSAS =  Obstruktives Schlaf Apnoe Syndrom
p =  Signifikanzniveau

PSQI =  Pittsburgh-Sleep-Quality-Index, Pittsburgh-Schlafqualitdts-Index
REM-Schlaf = Rapid Eye Movement-Schlaf

SD =  Standartabweichung

TNF-a =  Tumor-Nekrose-Faktor a (in pg/ml)
TSH =  Thyreoidea-stimulierendes Hormon

WBC =  White blood cell count (SI-Einheit)


http://de.wikipedia.org/wiki/Alanin-Aminotransferase
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Einleitung

1. Einleitung

Schichtarbeiter interagieren in einer Umwelt, die sich nicht von der anderer
Beschaftigter unterscheidet. Sie sind jedoch gezwungen, entgegen der biologisch

vorgesehenen chronologischen Aktivitat des Menschen zu arbeiten und zu schlafen.

Die vielfaltigen biologischen und psychischen Vorgiange des menschlichen Organis-
mus verlaufen dabei periodisch mit definierten tageszeitlichen Schwankungen (Zulley
1998). Schichtarbeiter bewegen sich entgegen der natiirlichen zirkadianen Rhythmik.
Sie schlafen zu Zeiten, in denen ihr Organismus auf Aktivitit eingestellt ist und
arbeiten zum Zeitpunkt der geringsten Kkorperlichen wund psychischen
Leistungsfahigkeit. Eine Reihe von gesundheitlichen und Befindlichkeitsstorungen
wird daher mit der Tatigkeit in Schichtarbeit in Verbindung gebracht. Am haufigsten
treten Schlafstorungen, Tagesmiidigkeit und Konzentrationsstérungen bei Beschaftig-
ten mit Schichtarbeit auf (Akerstedt 2003; Costa 2003; Wussow et al. 2003; Akerstedt
et al. 2004; Ridiger 2004; Sherman et al. 2004).

Die Forschung der letzten Jahrzehnte macht eine funktionelle Kopplung des Schlaf-
Wach-Verhaltens mit dem Immunsystem wahrscheinlich (Pollmadcher 1998). Im
Hinblick auf aktuelle Studien, welche einen Hinweis darauf geben, dass
proinflammatorische Verhéltnisse das Risiko fiir kardiovaskuladre Ereignisse erh6hen
(Vanhala et. al 2008, Rizzo et. al 2009), ist es aus arbeitsmedizinischer und
gesundheitsokonomischer Sicht daher interessant zu beleuchten, welche
Auswirkungen Schichtarbeit und daraus resultierende Schlafstérungen auf einzelne

Entzlindungsparameter des Immunsystems haben.
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2. Einfithrung in die Thematik

2.1. Schlaf

Schlaf ist ein Grundbediirfnis jedes Menschen, wobei das Phanomen Schlaf auch heute
noch eine sich der Wissenschaft nicht vollstandig erschliefRende Entitit darstellt. Seit
Anbeginn der Menschheit tibt der nachtlich wiederkehrende Zustand der Abkehr von
der dufderen Welt eine Faszination aus und beschaftigte Philosophen des Altertums
ebenso wie ,aufgeklarte” Gelehrte. Das Wort ,Schlaf‘ stammt aus dem altgerma-
nischen und ist als Nominalbildung von ,slaf(f)an” zu verstehen, was soviel bedeutet
wie ,schlapp werden“ und urspriinglich mit der Eigenschaft ,schlaff“ verwandt ist.
(Borbély 1998). Gerade die Angst vor diesem Zustand des eigenen Willensverlustes
und der Fahigkeit der Steuerung des eigenen Korper spiegelt sich auch in der
altertiimlichen, philosophischen, wie auch mythologischen Betrachtung von Schlaf
wieder. Hypnos (lateinisch ,Somnus®) ist in der griechischen Mythologie der Gott des
Schlafes und Vater der Traume. Sein Zwillingsbruder ist jedoch Thanatos, der Gott
des Todes. Die beiden Sohne der Nachtgottin Nyx werden haufig zusammen
dargestellt und zeigen so die von den Menschen der Antike empfundene Nahe von
Schlaf und Tod. Dichter jeglicher Epochen beschaftigten sich mit dem Ratsel Schlaf.
,Der Schlaf ist ein Abbild des Todes“ beschrieb Cicero in seinem Werk , Tusculanae
disputationes®; und Gotthold Ephraim Lessing veroffentlichte 1769 eine Streitschrift
unter dem Titel "Wie die Alten den Tod gebildet", in der er eine Darstellung der

Antike, die ,Ildefonso-Gruppe®, als die Briider Schlaf und Tod deutete.

Dem Schlaf wurden philosophisch und religios teils recht kontrare Eigenschaften
zugesprochen und so kann es kaum verwundern, dass ein solch ,mystischer” Zustand
das Interesse von Naturwissenschaftlern erweckt. Den Uberlieferungen zufolge be-
schaftigten sich bereits in der Antike u. a. Empedokles von Agrigent und Hippokrates
von Kos mit dem Schlaf und versuchten, diesen Zustand zu erklaren. Im Mittelalter
wurden dem Schlaf, ganz dem christlichen religiosen Selbstverstiandnis des Abend-
landes folgend, auch durch eher naturwissenschaftlich orientierte Gelehrte Parallelen

zum Siindenfall und zur geistigen Reinheit zugesprochen. Die Darstellung des Schlafes
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wurde Uber die folgenden Jahrhunderte gepragt durch vorherrschende soziale,
religiose und naturwissenschaftliche , Erkenntnisse”. Sie beruhten dabei grofdtenteils
auf Beobachtungen des alltdglichen Lebens und zum jeweiligen Zeitpunkt aktuellen
Beurteilungen nattirlicher Vorgange. Im 18. Jahrhundert spielte z. B. der damals neu
entdeckte Sauerstoff eine besondere Rolle. Der deutsche Physiologe Jacob Fidelis
Ackermann kam zu der Erkenntnis, dass Sauerstoff den ,Lebensither aus der
eingeatmeten Luft abschneide und der Schlaf notwendig sei, um die fehlenden
Vorrate an , Lebensather” wieder aufzufiillen. Mit der voranschreitenden Entwicklung
der Naturwissenschaften im 19. Jahrhundert versuchten Wissenschaftler den Schlaf
auf der Basis physiologischer und biochemischer Theorien zu erklaren. Thematisiert
wurden u. a. Sauerstoffmangel, Blutleere des Hirnes, Druck auf das Hirn, Veran-
derungen der elektrischen Ladungen im Gehirn und ,Ermuidungsstoffe” (Kuhlen
1983). Eine empirische Forschung im heutigen Sinne fand zur Bestatigung dieser

Befunde jedoch nicht statt.

2.1.1. Physiologische Grundlagen des Schlafens

Der physiologische Zustand Schlaf ist in den letzten Jahrzehnten zunehmend in den

Fokus naturwissenschaftlicher und medizinischer Forschung gertickt.

Elektrophysiologische Messungen ermdglichen die Einteilung des Schlafes in
verschiedene Stadien. 1953 wurde von Eugene Aserinsky und Nathaniel Kleitman der
sog. REM-Schlaf beschrieben, jene Schlafphase, die durch schnelle Augenbewegungen,
einen niedrigen Tonus der quergestreiften Muskulatur und ein bestimmtes
Aktivationsmuster im EEG gekennzeichnet ist, welches eigentlich nur im
Wachzustand zu finden ist (Aserinsky et al. 1953). In dieser Schafphase wird auch
getraumt. Das Aktivitdtsmuster des REM-Schlafes wechselt sich zyklisch mit dem sog.
NREM-Schlaf ab, der aufgrund von EEG-Merkmalen in 4 Stadien eingeteilt werden
kann. Die Schlafzyklen weisen eine Periodik von 90-100 Minuten auf und
kennzeichnen so ein typisches Schlafprofil, zu dem beim NREM-Schlaf auch der
Tiefschlaf mit dem starksten , Erholungseffekt” gehort (Borbély 2004).
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Polysomnographische Aufzeichnungen erméglichen also heutzutage die Darstellung
der Schlafarchitektur und jahrzehntelange, weltweite Forschung hat zu vielen
Teilaspekten des Schlafes Beitrdage geleistet. Dennoch ist die genaue Funktion des
Phdanomens ,Schlaf’ noch nicht geklart. Gezeigt werden konnten jedoch eine Reihe

objektiver und subjektiver Auswirkungen einer Schlafdeprivation.

2.1.2. Auswirkung von Schlafstorungen

Neuroendokrinologische Studien untersuchen regelmafiig die Auswirkung von
Schlafentzug auf Hormonkonzentrationen im Serum. Radomski et al. konnten 1992
nachweisen, dass ein totaler Schlafentzug zu einer Unterdriickung der normalen
Erhohung von Somatotropin und Prolaktin fiihrt, welche wahrend der normalen
Schlafphasen zu beobachten ist (Radomski et al. 1992). Beobachtet wurden des
Weiteren Verdanderungen in der Konzentration von Schilddriisenhormonen (Allan et
al. 1994; Gary et al. 1996 ) und Prolaktin, Estradiol sowie Lutein (Baumgartner et al.
1993). Auch die normale zirkadiane Rhythmik von Cortisol im Serum scheint nach
Schlafentzug charakteristische Veranderungen zu durchlaufen. Schlafdeprivation
resultierte hierbei in einer signifikanten Reduktion der Cortisolsekretion direkt nach
Schlafentzug und am Folgetag des Schlafentzuges (Leproult et al. 1998; Akerstedt et
al. 1980; Vgontzas et al. 1999).

Die kognitive Leistungsfahigkeit unterliegt bei mangelndem oder gestortem Schlaf
deutlichen Einschrankungen. Aufmerksamkeit, Arbeitsgeddchtnis und Koordination
sind besonders empfindlich. Ebenso erhoht sich die Gefahr von Tagesmudigkeit und
Sekundenschlaf durch eine Destabilisierung der Wachheit (Durmer et al. 2005; van

Dongen et al. 2003)

Zu den subjektiven Auswirkungen eines Schlafentzugs gehoért auch eine
Verschlechterung der Stimmungslage (Dinges et al. 1997). Relativ stabil werden in
Studien ebenso Erschopfung, Schlafrigkeit, Verwirrtheit und Antriebslosigkeit
berichtet. Schlafdeprivation scheint auch zu einer erhohten negativen und
verringerten positiven Reaktion auf emotionale Aufdenreize zu fiihren (Asken et al.

1983; Orton et al. 1989).
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Die oben genannten Auswirkungen eines fehlenden oder gestorten Schlafes
vermitteln ein Bild von der regulierenden Funktion von Schlaf, ohne die genauen
Mechanismen erkldren zu kénnen. Die erholsame Funktion von Schlaf ist von grofder
subjektiver Bedeutung, was auch die immense Beschaftigung mit dem Thema im
Laufe der Geschichte verdeutlicht. Haufig ist es jedoch so, dass eine Auseinander-
setzung mit dem eigenen Schlafverhalten erst dann stattfindet, wenn dieses eine
Storung aufweist und bereits Folgen, sei es auch ,nur” Tagesmiidigkeit, aufgetreten
ist. Wenn die Auswirkungen die eigene Arbeitskraft, den sozialen Kontakt oder die
Sicherheit im Strafdenverkehr betreffen, gewinnt die Thematik auch an sozio6kono-

mischer Bedeutung

2.1.3. Epidemiologie von Schlafstorungen

Weyerer und Dilling fassten bereits 1991 die Daten epidemiologischer Studien zur
Pravalenz der Insomnie zusammen. Hiernach zeigten 15 - 35 % der Bevolkerung in
den westlichen Industrieldndern leicht bis schwer ausgepragte Insomnien (Weyerer
and Dilling 1991). Die Befragung von 668 Angestellten eines Postbetriebes im Jahre
2000 durch Schmitt et al. ergab eine Tagesmiidigkeit bei 13 % der Befragten, Ein- und
Durchschlafstérungen bei 19 % und eine Schlafdauer von unter 7 Stunden bei 47 %

(Schmitt et al. 2000).

Eine iberdurchschnittlich haufig von Schlafstorungen betroffene Bevolkerungs-
gruppe sind Beschaftigte in Schichtsystemen. Untersuchungen an italienischen
Polizisten zeigten, dass 35,7 % der Schichtarbeiter und 26,3 % der Nicht-
Schichtarbeiter Schlafstérungen aufwiesen (Garbarino et al. 2002). In 2003 von
Wussow et al. durchgefiihrten Untersuchungen hatten Schichtarbeiter im wochentlich
rotierenden 3-Schichtsystem mit Nachtarbeit zu 44,4 % haufig gestorten Schlaf
angegeben, Tagarbeiter klagten zu 24,2 % tuber haufige Schlafstorungen (Wussow et
al. 2003). Die Darstellung von Schichtarbeit und ihrer Auswirkungen auf die

Betroffenen soll daher im Rahmen dieser Arbeit besondere Beachtung finden.
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2.2. Schichtarbeit

Der Begriff Schichtarbeit subsummiert Arbeit zu wechselnden Tageszeiten
(Wechselschichtsysteme) oder zu konstant ungewohnlicher Zeit (z. B. Dauernacht-
schicht) (Knauth et al. 1997). Wahrend seit Beginn der Industrialisierung bis zum
Ende des 20. Jahrhunderts vor allem wirtschaftliche und technologische Griinde fiir
diese Arbeitszeitgestaltung bestanden, wandelt sich derzeit das Bild der
Schichtarbeit. Seit dem Ende des 20. Jahrhunderts ist ein zunehmender Teil der
Beschiftigten in Dienstleistungsbranchen in Schichtsystemen titig. Neben den
traditionell ,rund um die Uhr“ verfiigbaren Dienstleistungen, z. B. des Gesundheits-
wesens wird in den nachsten Jahren ein wachsendes Interesse an einer ganztigigen
Verfiigbarkeit z. B. von Gastronomie, Unterhaltung und Handel bestehen. Dagegen
wird sich der Anteil von Beschéftigten in Schichten im Rahmen der fortschreitenden
Technologisierung in der Industrie verringern. Es ist also in naher Zukunft mit einer
Veranderung des Bildes Schichtarbeit zu rechnen, nicht jedoch mit einem Riickgang

der diese Thematik betreffenden Arbeitnehmerzahlen (Dostal 1995).

In Deutschland werden die Problematiken dieser besonderen Arbeitszeitsysteme in
verschiedenen Gesetzten (u. a. Arbeitszeitgesetz, Mutterschutzgesetz, Jugendarbeits-
schutzgesetz, Ladenschlussgesetz) und Vorschriften (u. a. Sozialvorschriften im
Strafdenverkehr) geregelt. Hauptaugenmerk wird dabei insbesondere auf den Erhalt
der Gesundheit und Leistungsfahigkeit der Beschaftigten gerichtet (Seibt et al. 2006).
Die Notwendigkeit einer breiten Thematisierung und Auseinandersetzung mit
Schichtarbeit und ihren Auswirkungen kann aus arbeitsmedizinischer Sicht nicht

hoch genug eingestuft werden.

2.2.1. Zirkadiane Rhythmik

Bei der Beschaftigung mit dem Thema Schichtarbeit wird man sich unweigerlich mit
dem Begriff der ,Zirkadianen Rhythmik“ auseinandersetzen miissen. Zirkadian
(lateinisch ,circa“ = ringsum und ,dies“ = Tag) bezeichnet eine tagesrhythmische

Periode. Die zirkadiane Periodik der Menschen entspricht zumeist einem zeitlichen
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Ablauf von ca. 25 Stunden (Wever 1962; Wever 1984; Czeisler and Brown 1999) und
verlauft damit nicht synchron zu der durch adufiere Einfliisse diktierten Tageslange
von 24 Stunden. Beim Gesunden ist eine entsprechende Adaptation der
physiologischen Vorgidnge jeder einzelnen Zelle durch sogenannte ,clock-genes”
(King and Takahashi 2000; Schultes et al. 2004) gewahrleistet. Um eine
Synchronisation des Gesamtorganismus zu sichern ist dabei eine Ulbergeordnete
Instanz von Bedeutung, eine sog. ,master-clock®. Einige Nervenkerne in der Hirnbasis,
die sog. suprachiasmatischen Kerne, scheinen diese Funktion zu libernehmen
(Richardson 2005). Diese stehen in direkter Verbindung mit spezialisierten, grofien
retinalen Ganglienzellen wund erhalten so Informationen der &dufderen
Lichtverhaltnisse tiber das Auge (Menaker 2003). Sobald diese retinalen
Ganglienzellen fehlen, konnen freilaufende endogene Rhythmen entstehen. Die o. g.
Nervenkerne stehen mit einer Reihe von zerebralen Strukturen, u. a. Hypophyse und
Hypothalamus, in Verbindung, wodurch sie die verschiedenen Korperfunktionen, wie
z. B. Temperatur und Herzrhythmus, regulieren kénnen. Uber einen komplexen
Regelkreislauf wird auch die Epiphyse und damit die Melatoninfreisetzung
beeinflusst. Dieses Erklarungsmodell stellt derzeit den Stand der Forschung dar,
wobei gezeigt werden konnte, dass auch der Nucleus suprachiasmaticus als master-
clock einer Riickkopplung unterliegt (Buijs et al. 2006; Yi et al. 2006). Das von der
Epiphyse freigesetzte Melatonin scheint in diesem Prozess eine wesentliche Rolle zu
iibernehmen, wobei die Funktion diverser Hormone (u. a. Melatonin) noch nicht

definitiv gesichert ist.

Die autonomen Korperfunktionen Korperkerntemperatur, Blutdruck, Herzfrequenz
und Atmung unterliegen als direkt messbare Grofden dieser zirkadianen Rhythmik. So
zeigt beispielhaft die Kérperkerntemperatur ein Maximum am frithen Abend und ein
Minimum am Morgen, wobei der Unterschied bis 1,5 °C betragen kann. Des Weiteren
werden fiir eine ganze Reihe von Hormonen und Neurotransmittern, z. B. der
Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse und Insulin (Merl et al. 2004),
zirkadiane Rhythmen beschrieben. Der Verlauf der Plasmakonzentrationen zeigt
dabei haufig einen Abfall in der ersten Nachthilfte und einen Anstieg in den frithen
Morgenstunden. Untersuchungen konnten daneben auch Schwankungen

psychologischer Kenngrofien nachweisen. Belegt wurden der Zeitpunkt der gering-
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sten geistigen Konzentrationsfahigkeit und der Tiefpunkt der Befindlichkeit, welche

in der zweiten Nachthalfte aufeinander treffen.

Dieser komplexen, durch die Biologie des Menschen vorgegebenen Rhythmik stehen
Schichtarbeitssysteme entgegen. Schichtsysteme mit Nachtarbeit sind aus arbeits-

medizinischer Sicht dabei besonders interessant.

2.2.2. Auswirkung von Schichtarbeit

Eine Desynchronisation der korpereigenen und der etablierten sozialen Rhythmik
kann vielfdltige gesundheitliche, aber auch soziale Schwierigkeiten fiir die Betrof-

fenen mit sich bringen.

Soziale Folgen, die aus der der sozialen Norm entgegengesetzter Arbeit entstehen
kénnen, werden haufig unterschatzt, tragen jedoch grundsatzlich zu einer steigenden
Unzufriedenheit mit dem Schichtdienst bei. Vordergriindig fallt hierunter ein
gestortes Familienleben, z. B. mit mangelndem Kontakt zu Partner und schul-
pflichtigen Kindern. Aber auch die Teilnahme am sozialen Leben und der Besuch von
Freunden oder Vereinen sind stark eingeschriankt (Grzech-Sukalo and Nachreiner
1997; Barton et al. 1998; Nachreiner 1998; Pisarski et al. 1998; Holland 2006).
Zudem ist anzunehmen, dass die sozialen Defizite mit der Auspragung von

gesundheitlichen Beschwerden interagieren.

Ein unmittelbarer krankheitsauslosender Wirkmechanismus konnte durch die
Forschung bisher nicht erbracht werden. Gezeigt werden konnten jedoch
Assoziationen von Schichtarbeit mit Schlaf- und Befindlichkeitsstérungen, womit
Schichtarbeit zwar nicht zu einer spezifischen Erkrankung fiihrt, aber durchaus als
zusatzliche Belastung krankheitsfordernd sein kann (van Mark et al. 2006). Haufiger
wurde tber gastrointestinale und ,unspezifische” Beschwerden berichtet (Knauth
2002; Knutsson 2003). Mit Abstand am haufigsten werden aber Stérungen aus dem
Symptomenkomplex Schlaf, Tagesmiidigkeit und Konzentration beklagt (Akerstedt
2003; Costa 2003; Wussow et al. 2003; Akerstedt et al. 2004; Riidiger 2004; Sherman
and Strohl 2004). Die Entwicklung von Schlafstorungen lasst sich aufgrund der
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physiologischen Schlafarchitektur und der damit verbundenen hormonellen
Veranderungen verdeutlichen. Der Schlaf in seiner normalen Konfiguration kann
nach einer Nachtschicht nicht ohne Defizite in den Tag verlegt werden. Der am
Morgen begonnene Schlaf zeigt verkiirzte Schlafphasen, eine verringerte Tiefe und
meist auch eine verminderte Dauer (Akerstedt 2003, Costa 2003). Somit ist Tagschlaf
weniger erholsam, denn er findet zu einem Zeitpunkt statt, zu dem die endogene
Stoffwechsellage auf hohere Aktivitat ausgerichtet ist. Gleichzeitig wird durch die
verminderte Lichtexposition die Melatoninproduktion herabgesetzt, womit eine
negative Riickkopplung auf die suprachiasmatischen Kerne ausgel6st und eine
vermehrte Tagesmidigkeit induziert wird. Nachtarbeit, aber auch ungiinstige
Rotationen, potenzieren diese Problematik, da der menschliche Organismus nicht in
der Lage ist sich ausreichend schnell an diese Umstellungen zu adaptieren. Das
Resultat ist haufig ein chronisches Schlafdefizit. Aus Schlaflosigkeit resultierende
Konzentrationsschwierigkeiten und Miidigkeit erhéhen in Folge die Rate an
assoziierten Betriebs- und Verkehrsunfillen drastisch (Folkard et al. 2005).
Verschiedene Untersuchungen konnten zudem belegen, dass Schichtarbeiter haufiger
von kardiovaskuldaren Ereignissen betroffen sind (Mosendane and Raall 2008;

Ellingsen et al. 2007).



Einfiihrung in die Thematik

2.3. Immunsystem

Im Hinblick auf aktuelle Studien, welche einen Hinweis darauf geben, dass auch
proinflammatorische Verhéltnisse das Risiko fiir kardiovaskuldre Ereignisse erh6hen,
ist es aus arbeitsmedizinischer und gesundheitsékonomischer Sicht daher interessant
zu beleuchten, welche Auswirkungen Schichtarbeit und daraus resultierende

Schlafstérungen auf das Immunsystem haben.

2.3.1. Angeborenes und erworbenes Immunsystem

Das menschliche Immunsystem ermoéglicht uns die Abwehr von pathogenen
korperfremden und -eigenen Stoffen. Eine Vielzahl von unterschiedlichen
potentiellen Bedrohungen erfordert eine spezialisierte Verteidigungsstrategie. Die
Mechanismen unserer immunologischen Abwehr kénnen dabei in spezifische und
unspezifische Komponenten unterteilt werden. Das Immunsystem ist gekennzeichnet
durch komplexe Interaktionen zwischen diesen Komponenten. Die Forschung der
letzten Jahrzehnte hat zu einem Verstdndnis einiger Teilaspekte beigetragen, die
Komplexitdt vieler Mechanismen ist jedoch noch nicht vollstandig geklart. An dieser
Stelle soll daher nur ein kurzer Uberblick gegeben werden, um die Bedeutung der in

dieser Studie untersuchten Komponenten darzustellen.

Das Immunsystem besteht aus lber den gesamten Organismus verteilten Organen,
Zellen und loslichen, zirkulierenden Komponenten. Es hat die Aufgabe fremde
Substanzen und Krankheitserreger, aber auch pathogene kdrpereigene Strukturen zu
beseitigen. Zur unspezifischen Immunitat gehéren auf zellularer Ebene Phagozyten
(u. a. Granulozyten, Monozyten/Makrophagen, Kupffersche Sternzellen, Mikroglia-
zellen) und natiirliche Killerzellen, welche in der Lage sind, Mikroorganismen
aufzunehmen und zu vernichten, auch wenn der Organismus erstmalig mit diesen in
Kontakt gerdt. Die Zellen der spezifischen Immunitidt sind vor allem T- und B-
Lymphozyten. Sie werden durch humorale Komponenten des Immunsystems
aktiviert und sind unter anderem charakterisiert durch die Produktion

hochspezifischer Antikorper gegen mogliche Pathogene. Zusatzlich ist das spezifische
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Immunsystem in der Lage, Geddchtniszellen zum Schutz gegen eine erneute Infektion
mit demselben Erreger zu bilden. Die Kommunikation zwischen diesen beiden
Systemen als essentieller Bestandteil einer funktionierenden Abwehr wird durch
charakteristische Oberflachenrezeptoren der immunkompetenten Zellen und durch

die humoralen Faktoren gewahrleistet.

Zur unspezifischen Immunitdt gehort auch das Komplementsystem, welches aus
verschiedenen Plasmaproteinen besteht. Es ist in der Lage, verschiedene
Entzlindungsreaktionen hervorzurufen. Nach lokaler Aktivierung werden
Komplementproteine produziert. Sie erleichtern die Aufnahme von Pathogenen durch
Phagozyten, ,locken” durch bestimmte Chemokine weitere Phagozyten an den Ort der
Infektion und zerstoren teilweise direkt bestimmte Zellen. Ausgeschiittete Zytokine
fordern die Produktion von sog. Akute-Phase-Proteinen, wie z. B. CRP, und aktivieren
antigenprasentierende Zellen, T-Helfer-Zellen, welche die spezifische Immunantwort
auslosen. T-Helfer-Zellen sezernieren Effektormolekiile (z. B. INF-y, TNF-q, IL-12), die
vor allem Monozyten und Makrophagen aktivieren, und Effektormolekiile (z. B. IL-4,

IL-5, IL-10, [L-13), die vor allem B-Lymphozyten aktivieren.

Dieser Uberblick vermittelt einen Eindruck von der Komplexitit des Immunsystems.
Wir entschieden uns im Rahmen dieser Arbeit zur differenzierten Betrachtung von
drei humoralen und zwei zellularen Komponenten des Systems. Diese Komponenten
stellen sog. proinflammatorische Substanzen dar, welche im Rahmen der o. b.
Immunreaktionen eine Inflammation, also eine Entziindung, als komplexe biologische
Antwort auf schadliche Reize initiieren und aufrechterhalten kénnen. Die Auswahl
dieser Parameter erfolgte unter der besonderen Beriicksichtigung von bereits
bekannten Beziigen zu Schlafstérungen, Schichtarbeit und kardiovaskuldren

Veranderungen.

Bei einer amerikanischen Untersuchung an 614 Probanden konnte 2009 gezeigt
werden, dass die Liange der gewohnheitsmafdigen Schlafdauer direkt mit einer
Erhohung der CRP- und Interleukin-6-Serumspiegel sowie Erniedrigung der TNF-a-
Spiegel assoziiert ist (Patel et al. 2009). Patel et al. postulierten, das die Aktivierung
von proinflammatorischen Substanzen einen Mechanismus darstellen kann, durch
den Schlafstorungen Einfluss auf die Gesundheit haben konnen. Dieser

Zusammenhang von Schlafstérungen und Proinflammation ist bereits mehrfach im
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Rahmen von Untersuchungen des Schlaf-Apnoe-Syndroms dargestellt worden. Diese
Art der Dyssomnie scheint mit deutlichen Verdnderungen der Serumspiegel von
Zelladhdasionsmolekiilen (z. B. ICAM-1), Zytokinen (z. B. TNF-a, Interleukin-6),
Chemokinen (z. B. Interleukin-8) und CRP einherzugehen (Ryan und McNicholas
2009). Experimentell fiihrt Schlafrestriktion auch bei ansonsten gesunden Individuen
zu einer erhohten Lymphozytenaktivitit und Produktion von Interleukin-1§,
Interleukin-6, Interleukin-17 und CRP (van Leeuwen et al. 2009). Verschiedene
Studien belegen, dass proinflammatorische Veranderungen das kardiovaskuldre
Risiko erhohen. Dies konnte ein Erklarungsmodell darstellen, weshalb
Schichtarbeiter haufiger von kardiovaskuldren Ereignissen betroffen sind

(Mosendane et al. 2008; Ellingsen et al. 2007).

2.3.2. C-reaktives Protein

CRP ist ein wichtiges Akute-Phase-Protein, das vor allem in der klinischen Praxis bei
der Infektionsdiagnostik Einsatz findet. Als frither Marker kann es schon in sehr
geringen Konzentrationen gefunden werden und ist in der Lage, diskrete und lokale
Entziindungen anzuzeigen (Janeway 2001). Vor allem Interleukin-6 lost die
vermehrte Bildung von CRP in den Leberzellen aus. CRP heftet sich an
Zellmembranen und induziert die Expression von Adhasionsmolekiilen. Die
Freisetzung von CRP fiihrt aufierdem zur Rekrutierung von Monozyten. Durch die
Wirkung proinflammatorischer Substanzen (IL-1, IL-6 und TNF-a) kommt es zu einer
vermehrten Anheftung von Entziindungszellen an die Gefifdwandzellen. Durch die
anschlieffende Aufnahme cholesterinhaltiger Substanzen kann eine Plaque-Bildung

induziert werden.

2.3.3. Interleukin 6

Interleukin-6 (IL-6) ist ein Zytokin, das vor allem von Monozyten und Makrophagen
freigesetzt wird, jedoch auch von T-Zellen, Endothel und Epithel. IL-6 ist fiir die friihe

Phase der T-Zell-Differenzierung und fiir die Proliferation von B-Zellen zu
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Plasmazellen wichtig (Janeway 2001). Hauptsachlich sorgt es jedoch fiir eine
Stimulation der Akute-Phase-Reaktion, die wiederum das unspezifische Immun-
system aktiviert und vor Gewebeschdden schiitzt (Castell et al. 1990). Eine Akute-
Phase-Reaktion ist eine Allgemeinreaktion des Kérpers im Rahmen einer Entziindung
und beinhaltet vor allem Fieber, Leukozytose und die Produktion von Akute-Phase-
Proteinen. Tierexperimentelle Supprimierung von IL-6 fithrt zu schweren
Auswirkungen auf das Immunsystem, insbesondere zu einer Abnahme der Akute-
Phase-Reaktion und einer geringeren Produktion von IgA. IL-6 konnte dabei
tierexperimentell als Marker fiir die Schwere einer Sepsis differenziert werden,
fiihrte bei einer Deaktivierung aber nicht zu einer erhéhten Mortalitat (Remick et al.
2005). Interesse findet das Zytokin aktuell insbesonders als Marker fiir eine Sepsis
bei chirurgisch schwer traumatisierten Patienten (Billeter et al. 2009), da
Gewebehypoxie und Trauma eine massive Freisetzung von IL-6 verursachen.
Daneben gibt es Untersuchungen zur Aktivititsdiagnostik chronischer
Entziindungsprozesse. Gezeigt wurde eine Verdnderung von IL-6-Werten bei
Autoimmunerkrankungen, Lymphomen, AIDS und alkoholbedingten Leberschiaden

bei Mausen (Olleros et al. 2008).

2.3.4. TNF-a

TNF-a ist ein weiteres Zytokin des Immunsystems, welches an lokalen und
systemischen Entziindungen beteiligt ist. TNF-a wird hauptsachlich durch
Makrophagen ausgeschiittet, jedoch auch durch eine grofde Anzahl anderer Zellen wie
Lymphozyten, Mastzellen, Endothelzellen, Herzmuskelzellen, Fibroblasten und
neuronalem Gewebe. Seine wichtigste Funktion ist es, die Aktivitiat verschiedener
Immunzellen zu regulieren. So kann TNF-a die Zellproliferation, -differenzierung und
Apoptose anregen. Weitere Effekte hat es auf den Fettstoffwechsel, die Koagulation,
die Insulinresistenz und die endotheliale Funktion (Hehlgans und Pfeffer 2005). In
der Leber regt es die Bildung von Akute-Phase-Proteinen wie z. B. CRP und iiber die
Stimulierung der Hypothalamus-Hypophysen-Nebennieren-Achse die  vermehrte
Ausschittung von CRH an. Dass Schlafstérungen mit Abweichungen der TNF-a-

Konzentration assoziiert sein kdnnen, ist in verschiedenen Untersuchungen gezeigt worden
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(Ryan und McNicholas 2009; van Leeuwen et al. 2009). Auch wurden veranderte
Cortisolplasmaspiegel experimentell bei einigen Schlafdeprivationsstudien beschrieben
(Leproult et al.; Akerstedt et al. 1980; Vgontzas et al. 1999).

2.3.5. Leukozyten und Monozyten

Leukozyten (Weifse Blutkérperchen, WBC) sind immunkompetente Zellen des
menschlichen Organismus. Sie bieten eine grofde Varianz an Erscheinungsbild, Grofe
und Funktion. Zu den Leukozyten zahlen u. a. Monozyten, Makrophagen, Neutrophile
Granulozyten, Dendritische Zellen, B-Lymphozyten und T-Lymphozyten. Eine
differenzierte Betrachtung der Funktion jedes einzelnen Zelltyps ist im Rahmen
dieser Arbeit nicht vorgesehen, wir beschrankten uns auf die Betrachtung von zwei
Parametern.

Die Gesamtheit der Leukozyten ermoglicht einen groben Uberblick iiber die Aktivitit
des zelluldaren Immunsystems. Eine Erh6hung des WBC konnte in mehreren Studien
zur Schichtarbeit als Resultat der Tatigkeit in Schichtsystemen nachgewiesen werden
(Sookoian et al. 2007; Nishitani und Sakakibara 2007). Monozyten als
Differenzierungsform der Leukozyten und Vorldufer z. B. der Makrophagen spielen
dabei eine besondere Rolle. Die Betrachtung dieses Zelltyps erfolgt aufgrund der
besonderen Eigenschaft der Phagozytose von Monozyten und Makrophagen. Ihnen
wird eine bedeutende Rolle in der Genese der Arteriosklerose zugesprochen. Sollte
Schichtarbeit zu Verdanderungen in dieser Zelllinie fiihren, konnte dies das erhohte
Risiko von kardiovaskuldren Ereignissen bei Schichtarbeitern und Schlafgestorten

zumindest mit erklaren.
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2.4. Fragestellung dieser Arbeit

Als Ziel dieser Arbeit sollte die subjektive Schlafqualitit von Beschiftigten in
Schichtarbeit anhand des Pittsburgh-Sleep-Quality-Index (Pittsburgh-Schlafqualitats-
Index, PSQI) im Vergleich zu einer in Tagarbeit arbeitenden Kontrollgruppe unter-
sucht werden. Dabei sollte das Ausmafd vorhandener Schlafstorungen bzw. das
Ausmaf’ des Schlafdefizits ebenso wie die Charakteristik der Schlafstérungen erfasst
werden. Anschlieffend sollten die Auswirkungen von Schichtarbeit und
Schlafstérungen auf das Immunsystem anhand der Parameter CRP, IL-6, TNF-a,

Leukozyten- und Monozytenanzahl untersucht werden.

Es werden folgende Fragen zum Zusammenhang von Schlaf, Schichtarbeit und
Inflammation gestellt. Diese werden anhand der Ergebnisse der laborchemischen

Untersuchungen und der Auswertung des PSQI diskutiert.

Leiden Beschaftigte in Schichtarbeit im Vergleich zu Beschaftigten in Tagarbeit

haufiger an Schlafstérungen?

Flhren Schlafstorungen bzw. ein chronisches Schlafdefizit zu einer Beeinflussung des

Immunssystems oder zu einer Aktivierung des Immunsystems?

Unterstiitzt die Tatigkeit in  Schichtsystemen die Entwicklung einer

Proinflammation?

Leitet sich aus den Ergebnissen dieser Arbeit eine Konsequenz fiir die

arbeitsmedizinische Praxis ab?
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3. Probanden, Materialien und Methodik

3.1. Probanden

Im Rahmen einer Querschnittsstudie wurden im Zeitraum von 2005 - 2007
insgesamt 362 Beschiftigte in Tag- und Schichtarbeit aus verschiedenen Wirtschafts-
branchen untersucht. Die Beschéaftigten waren im Gesundheitswesen, in der Auto-
mobilindustrie, in der Plastikproduktion, in einer Offset-Druckerei, im Polizei- und
Rettungswesen tatig. Die Gruppen der Tag- und Schichtarbeiter entstammen
vergleichbaren sozialen Schichten und Ausbildungsniveaus. Die Rekrutierung erfolgte
auf freiwilliger Basis, z. T. im Rahmen von betrieblich angeforderten
Vorsorgeuntersuchungen. Als Dank fiir die Teilnahme an den Untersuchungen
erhielten alle Probanden die erfassten Routine-Laborwerte ausgehdndigt mit einer
arztlichen Beurteilung. Von den 362 Teilnehmern fullten 340 (93,92 %) die
Fragebogen vollstindig aus und konnten damit in die Auswertung einbezogen
werden. Bei flinf Beschaftigten im Rettungsdienst konnte auf Grund von plétzlichen
Notfalleinsatzen zum Zeitpunkt der Untersuchungen keine vendse Blutentnahme

durchgefiihrt werden.

Die Zuteilung der Beschaftigten in die beiden Vergleichskollektive Tagarbeiter und
Schichtarbeiter erfolgte an Hand der Fragebogen. Als Schichtarbeit wurde Arbeit zu
wechselnden Tageszeiten oder zu konstant ungewo6hnlicher Zeit definiert. Es konnten
131 Beschaftigte in Tagarbeit (Altersdurchschnitt 40,16 + 7,84 Jahre) und 209
Beschiftige in Schichtsystemen (Altersdurchschnitt 36,93 + 9,27 Jahre) in die
Auswertung aufgenommen werden. Die soziodemographischen Daten und die

Gesundheitsvariablen der teilnehmenden Beschaftigten sind in Tabelle 1 dargestellt.



Probanden, Materialien und Methodik

Soziodemographische Daten Tagarbeiter Schichtarbeiter
N % N %
Geschlecht | Mannlich 100 76,33 182 87,08
Weiblich 31 23,67 27 12,92
Rauchen Nein 96 73,28 122 58,37
Ja 35 26,72 87 41,63
Familien- Ledig/allein lebend 25 19,23 34 16,35
stand Verheiratet/Partnerschaft 105 80,77 174 83,65
Gesundheitsvariablen Tagarbeiter Schichtarbeiter
Mean SD Mean SD
Korpergrofie [in cm] 177,41 8,05 179,54 8,15
Korpergewicht [in kg] 83,07 15,59 86,03 15,31
BMI [in kg/m?] 26,31 4,35 26,63 4,16
Blutdruck systolisch [in mmHg] 131,03 15,39 127,50 14,38
Blutdruck diastolisch [in mmHg] 82,21 9,63 82,70 9,06
Tabelle 1 - Ausgewdahlte soziookonomische und Gesundheitsvariablen zur

Charakterisierung des Kollektivs; N = 340

3.2. Aufklarung der Probanden und Einverstindniserklirung

Die Einwilligung in die Untersuchung durch die Probanden wurde mittels eines
Einverstandnisbogens eingeholt, dem ein Informationsbogen iiber die Studie, die

Datenverarbeitung und Datenanonymisierung vorangestellt war.

Zur Anonymisierung der Daten erhielt jeder Proband eine Code-Nummer, die
fortlaufend vergeben wurde. Unter diesen Code-Nummern bekamen die Probanden
ihre Untersuchungsergebnisse nach arztlicher Befundung ausgehandigt. Der Befund
enthielt eine Beurteilung der Ergebnisse und individuelle Hinweise zur weiteren
Betreuung durch den Betriebs- oder Hausarzt als Belohnung fiir die Teilnahme an den

Untersuchungen.
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3.3. Erhebung der Probandendaten

Zur Erhebung der Probandendaten wurde nach der korperlichen Untersuchung ein
strukturiertes Interview durchgefiihrt. Anschlieflend fiillten die Probanden das
Fragebogeninventar in unserem Beisein aus. Das genutzte Fragebogeninventar
bestand aus einem fiir die Querschnittsstudie selbstentwickelten Fragenkatalog zur
Erhebung der Beschiftigtendaten und dem Pittsburgh-Sleep-Quality-Index
(Pittsburgh-Schlafqualitits-Index, PSQI). Mittels des Fragenkataloges wurden unter
anderem das Schichtsystem, Angaben zur Person, zur Lebensfiihrung und

unspezifische Beschwerden erfasst.

3.4. Pittsburgh-Sleep-Quality-Index (PSQI)

Der Fragebogen zur Erfassung von Schlafverhalten und Schlafstérungen ist ein
validiertes Inventar und besteht aus 19 Fragen zur Selbsteinschatzung des
Schlafverhaltens, deren Beurteilung die vorangegangenen 4 Wochen berticksichtigt.
Das Inventar wird durch 5 Fremdbeurteilungsfragen ergianzt, welche jedoch nicht in
die Gesamtbewertung eingehen und daher fiir diese Studie nicht erhoben wurden. Zu
den Fragen werden jeweils 4 Antwortmaoglichkeiten gegeben, welche in Zahlenwerte
kodiert und zu insgesamt 7 Komponenten kombiniert werden. Die Komponenten sind
"Subjektive  Schlafqualitat”,  "Schlaflatenz"”,  "Schlafdauer”, "Schlafeffizienz",
"Schlafstorungen”, "Schlafmittelkonsum” und "Tagesmiidigkeit’. Die einzelnen
Komponenten konnen dabei Werte von 0 bis 3 annehmen, wobei 0 den niedrigsten
und 3 den hochsten Auspragungsgrad angibt. Fiir den einzelnen Probanden werden
diese Zahlenwerte addiert und ergeben damit ein Ergebnis, welches die subjektive
Auspragung der Schlafstérungen widerspiegelt. Diese kénnen von 0 fiir ,keine
Schlafstérungen” bis 21 fiir ,starkste Schlafstorungen” reichen. Fiir diese Studie wird
ein Gesamtwert von 6 als Grenzwert fiir die Diagnose ,Schlafstorungen” definiert, d.
h., Werte = 6 ergeben Anzeichen fiir manifeste, relevante Schlafstérungen, Werte < 6

dagegen stehen fiir keine oder nur leichte Schlafstorungen. Zudem ermdoglicht der
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Fragebogen einen individuellen Uberblick iiber die Zusammensetzung des subjektiv
eingeschatzten Schlafverhaltens, indem die einzelnen Komponenten betrachtet
werden konnen. Eine differentialdiagnostische Einteilung in verschiedene
Schlafstérungsarten ist damit jedoch nicht méglich. Die Befragung mittels des PSQI
erfolgte fiir alle an der Studie teilnehmenden Probanden. Es wurden nur vollstiandige

und auswertbare Fragebogen akzeptiert.

Die Frage nach der subjektiven Schlafqualitit konnte von den Beschéaftigten mit den
Items ,Sehr schlecht”, ,Ziemlich schlecht”, ,Ziemlich gut“ und ,Sehr gut beantwortet
werden, wobei ,Sehr schlecht“ die Wertigkeit 3 und ,Sehr gut“ die Wertigkeit 0
erhielt. Hohe Werte bei dieser Komponente geben damit eine schlechtere subjektive

Schlafqualitdt an.

Die Schlaflatenz setzt sich aus zwei unterschiedlichen, gewerteten Fragen zusammen.
Zum einen wurden die Beschiftigten nach ihrer durchschnittlichen Einschlafdauer
befragt (Einschlafdauer < 15 Minuten = 0, 16-30 Minuten = 1, 31-60 = 2, > 60
Minuten = 3), zum anderen nach der Haufigkeit eines schlechten Schlafes mit mehr
als 30 Minuten Einschlafdauer. Die Summe dieser beiden Fragen wurde gewertet,

wobei eine hohere Summe auf eine schlechtere Schlaflatenz hindeutet.

Die Schlafdauer beinhaltet die subjektiv angegebene Dauer des Schlafes. Eine
Schlafdauer = 7 Stunden wurde mit O bewertet, eine Schlafdauer < 5 Stunden mit 3.

Ein hoher Komponentenwert bedeutet damit eine kiirzere mittlere Schlafdauer.

Die Schlafeffizienz ist definiert als der Quotient aus der ,im Bett verbrachten Zeit"
und der tatsachlich geschlafenen Zeit. Die Ergebnisse aus den Angaben der
Beschiftigten wurden entsprechend der Anleitung des PSQI gewertet. Eine
Schlafeffizienz tiber 85 % wurde mit 0 bewertet, eine Schlafeffizienz unter 65 % mit

3. Ein hoherer Komponentenwert zeigt damit eine schlechte Schlafeffizienz an.

Um die Komponente Schlafstérungen zu bewerten, mussten 9 verschiedene Fragen
zur Storung des Schlafes beantwortet werden. Hierbei wurden verschiedene, den
Schlaf stérende Umstdnde offeriert und die Beschaftigten sollten angeben, wie oft
durch den genannten Umstand der eigene Schlaf gestort wurde. Die Items ,gar nicht”,
,weniger als einmal pro Woche“, ,ein- oder zweimal pro Woche“ und ,drei- oder

mehrmals pro Woche” konnten jeder Frage zugeordnet werden und wurden
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anschliefend gewertet. Die Summation der einzelnen Fragenwerte ergab ein
Ergebnis, welches in der Gesamtheit die Komponente Schlafstorung definiert. Hohere

Werte geben dabei haufigere Schlafstérungen an.

Die Wertung der Fragen ,Wie oft hatten Sie wahrend der letzten vier Wochen
Schwierigkeiten wachzubleiben” und ,Hatten Sie wahrend der letzten vier Wochen
Probleme, mit genligend Schwung die iiblichen Alltagsaufgaben zu erledigen“ wurden
zur Komponente Tagesmiidigkeit summiert. Hohere Werte geben dabei eine erhohte

Tagesmiidigkeit an.

Die Auswertung des PSQI ermdoglicht die Betrachtung einzelner Problemfelder von
Schlafstorungen. Die Betrachtung der inflammatorischen Parameter schloss daher die
differenzierte Darstellung der sieben einzelnen Parameter des Schlaffragebogens mit
ein. Wir entschieden uns, hierfiir die Einzelkomponenten des PSQI in 2 Gruppen
einzuordnen, da fiir eine klinische Relevanz der Ergebnisse einfache Fragestellungen
notwendig sind. Der Kategorie ,Keine Stérung“ wurde dabei jeweils ein
Komponentenwert von ,,0“ zugeordnet, da dieser per se nach Auswertung des PSQI
als optimaler Wert definiert ist. Jegliche Abweichung von diesem Wert wurde in die

Kategorie ,Storung” eingeordnet.

Bevor die Auswertung von Studienergebnissen erfolgen kann, ist es unabdingbar, die
genutzten Untersuchungsmethoden auf ihre Giitekriterien hin zu betrachten. Bezogen
auf den PSQI existieren mehrere Studien, welche die Reliabilitit, die interne
Konsistenz, die Validitdt und die Normierung betrachten. Die Test-Retest-Reliabilitat
ist zwischen 1989 und 2002 in vier Studien iiberpriift worden und erreichte Werte
zwischen 0,82 und 0,89, was ein zufriedenstellendes Ergebnis darstellt (Buysse et al.
1989; Carpenter and Andrykowski 1998; Gentili et al. 1995). In der deutschen
Version konnte eine Test-Retest-Reliabilitait von 0,87 nachgewiesen werden
(Backhaus et al. 2002). Die interne Konsistenz des PSQI ist in zwei Studien fir die
amerikanische Version (Buysse et al. 1989; Carpenter and Andrykowski 1998) und in
einer Studie fiir die japanische Version (Doi et al. 2000) untersucht worden.
Sensitivitat und Spezifitat als Kenngrofien fiir die diagnostische Validitat ist in finf
uns bekannten Studien untersucht worden. Die Sensitivitit des PSQI-Gesamtscores
lag fiir schlafgestorte Patienten stets iiber 80 % (80-100 %), die Spezifitit zeigt
ebenfalls recht hohe Werte (83-87 %) (Buysse et al. 1989; Doi et al. 2000; Wittchen et
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al. 2001; Backhaus et al. 2002). Eine standardisierte Normierung im eigentlichen
Sinne ist uns flir den PSQI nicht bekannt. Die Klassifikation durch den PSQI ergibt sich
aus dem Cut-off Wert von 5, den Buysse et al. in der Originalarbeit aufgrund der
Einordnung von Schlafgestérten und Schlafgesunden berechneten. Im
deutschsprachigem Raum erfolgte 2000 eine Untersuchung an 1049 reprasentativ
ausgewahlten Osterreichischen Teilnehmern, wobei sich ein Anteil von 32,1 % der
Teilnehmer ergab, die einen PSQI-Gesamtscore grofier 5 erreichten (Zeitlhofer et al.
2000). In der ,Nationwide Insomnia Screening and Awareness Study“ wurde 2001
der PSQI von insgesamt 19155 Patienten deutscher Allgemeinarztpraxen untersucht.
Dabei erreichten von den 1620 mannlichen Personen mit der gesicherten
Forschungsdiagnose ,Insomnie“ 9,7 % einen PSQI-Gesamtwert unter oder gleich 5,
bei den 3236 weiblichen Personen 8,3 % und von den 2531 Personen mit anderen
Schlafstérungen waren es 12,5 % (Wittchen et al. 2001). Durch Verwendung des PSQI

wurde damit ein hoher Anteil der Betroffenen erkannt.

Mit dem Hintergrund dieser Studien stellt der PSQI eine effektive und einfache

Methode zur Evaluation der subjektiven Schlafqualitat dar.

3.5. Blutproben

Die Abnahme der Niichtern-Vollblutproben erfolgte am Tag der Untersuchung unter
Beriicksichtigung zirkadianer Rhythmen stets zur gleichen Uhrzeit zwischen 6.00 und
8.00 Uhr. Mit einem Butterfly-Blutentnahmesystem wurden die Proben in jeweils 2
NH4-Heparin- und 2 EDTA-Vollblut-Sarstedt-Monovetten® verbracht. Um Tempe-
raturschwankungen auszuschliefden, wurden die Blutproben in Kaltebehaltern

transportiert und zeitnah nach Eintreffen im Labor verarbeitet.

Die Bestimmung des CRP, der Blutfettwerte (Cholesterin, HDL, LDL, Triglyceride), des
Nichtern-Blutzuckers, der Elektrolyte, der Metabolite (Harnstoff, Harnsaure,
Kreatinin) und der Leberenzyme (GOT, GPT, gGT) erfolgte in einer Labor-

Gemeinschaftspraxis in Liibeck.



Probanden, Materialien und Methodik

Die Hormonbestimmungen erfolgten im Spezial-Labor des Sonderforschungs-
bereiches ,Selfish brain“ an der Universitit zu Liibeck. Die Blutproben fiir die
Hormonbestimmungen wurden zundchst fiir 10 min bei 10000 U/min zentrifugiert.
Der Plasmaiiberstand wurde pipettiert und das zu untersuchende Material in Eppen-

dorfgefafden zu je 600 pl bis zur Hormonbestimmung bei - 40 °C gelagert.

3.6. Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte mittels der Programme SPSS 12 (Statistical
Package for Social Sciences der SPSS Inc. Chicago, Illinois, USA) und Microsoft Excel.
Fiir die statistische Auswertung wurden der Levene-Test auf Gleichheit der Varianzen
sowie der T-Test auf Gleichheit der Mittelwerte bei gemeinsamen und separaten
Varianzen durchgefiihrt. Ein Signifikanzniveau (p) von < 0,05 wurde als statistisch

signifikant betrachtet.
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4. Untersuchungsergebnisse

4.1. Schlaf - Auswertung des PSQI - Fragebogen

4.1.1. Gesamtauswertung

Der durchschnittliche Summenwert der Einzelkomponenten des PSQI fiir alle 340
einbezogenen Beschiftigten lag bei 5,94 (SD 3,16). Die 131 Beschéftigen in Tagarbeit
erreichten einen Mittelwert von 4,66 (SD 2,72), die 209 Beschaftigen in Schichtarbeit
einen Mittelwert von 6,73 (SD 3,16). Bei gegebener Varianzgleichheit erreichten die
Beschiftigten in Schichtarbeit damit hochsignifikant (p < 0,001) hohere
Summenwerte (Tabelle 2). Nach dem zugrunde gelegten Cut-off-Wert zur Wertung
der subjektiv erfassten Angaben von 6 ergab sich bei dem Gesamtkollektiv ein Anteil
von 47,94 % der Beschiftigten mit relevanten Schlafstorungen. Beschaftigte in
Tagarbeit waren zu 27,72 %, Beschaftige in Schichtarbeit zu 61,24 % von
Schlafstorungen betroffen. Damit erreichten Angestellte in Schichtarbeit signifikant
haufiger ein Storungsniveau, welches nach dem Pittsburgh-Schlaf-Qualitats-Index als

relevant einzustufen ist (p < 0,001) (Tabelle 3).

Kollektiv N Mean SD p
Tagarbeiter 131 4,66 2,72 | p<0,001
Schichtarbeiter 209 6,73 3,16

Gesamt 340 5,94 3,16

Tabelle 2 - Durchschnittliche Summenwerte der Einzelkomponenten des PSQI

Keine oder nur leichte | Relevante

Kollektiv Schlafstorungen Schlafstérungen

N % N %
Tagarbeiter 96 73,28 35 26,72
Schichtarbeiter 81 38,76 128 61,24
Gesamt 177 52,06 163 47,94

Tabelle 3 - Anteil der Probanden mit relevanten Schlafstérungen an den Kollektiven
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4.1.2. Auswertung der Komponenten

Subjektive Schlafqualitit

Es stellte sich ein hochsignifikanter Unterschied der Mittelwerte zwischen den beiden
Kollektiven dar. Die Schichtarbeiter gaben im Mittel eine signifikant schlechtere
subjektive Schlafqualitat an (Mittelwert Tagarbeiter 1,14 vs. Schichtarbeiter 1,40; p <
0,001).

Abbildung 1: Subjektive Schlafqualitat
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Schlaflatenz

Bei der Auswertung der Schlaflatenz zeigte sich, dass Beschiftigte in Schichtarbeit
hochsignifikant hohere Werte gegeniiber den Beschaftigten ohne Schichtarbeit
(Mittelwert 0,73 vs. 1,38, p < 0,001) erreichten. Die 131 Tagarbeiter benoétigten dabei
im Mittel nur 16,40 + 23,15 Minuten zum Einschlafen, die 209 Schichtarbeiter
dagegen 24,61 + 22,26 Minute (p < 0,001).
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Abbildung 2: Einschlafdauer zur Be-
rechnung der Komponente ,Schlafla-

tenz“
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Abbildung 3: Schlaflatenz
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Schlafdauer

Schichtarbeitern gaben signifikant haufiger Storungen in der Kategorie ,Schlafdauer”
gegeniiber den Tagarbeitern an (Mittelwert 0,46 vs. 0,72, p < 0,001). Durchschnittlich
schliefen die Tagarbeiter 6,77 + 0,94 Stunden, die Schichtarbeiter 6,22 + 1,19 Stunden
(p<0,001).
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2 Abbildung 4: Schlafdauer
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Die durchschnittliche Schlafeffizienz der Tagarbeiter lag bei 91,68 + 10,64 %, die der
Schichtarbeiter bei 88,52 + 11,46 % (p = 0,012). Damit gaben die Schichtarbeiter
einen signifikant ineffektiveren Schlaf an. Diese Prozentrange beziehen sich auf die
subjektiv angegebene Schlafdauer im Verhaltnis zur im Bett verbrachten Zeit. Bei der
Bewertung der Schlafeffizienz im Rahmen des PSQI konnte kein signifikanter
Unterschied gezeigt werden, obwohl die Schichtarbeiter ein durchschnittlich

schlechteres Ergebnis erreichten (Mittelwert 0,32 vs. 0,46, p = 0,115).
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Schlafstorungen

Nach den Ergebnissen unserer Studie treten Schlafstorungen signifikant haufiger bei
Schichtarbeitern als bei Tagarbeitern auf (Mittelwert 0,89 vs. 1,04, p < 0,001). Im
Durchschnitt gaben die Tagarbeiter einen Summenwert der Schlafhindernisse vor

Auswertung mittels PSQI von 3,67 * 2,97, die Schichtarbeiter von 5,31 + 3,58 an.

20 Abbildung 6: Summenwerte der Schlaf-
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Schlafmittelkonsum

Ein Vergleich der Kollektive erscheint nicht sinnvoll, da lediglich 3 Beschaftige ohne
Schichtarbeit (0,05 %) und 4 Beschaftigte mit Schichtarbeit (0,04 %) angaben,

Schlafmittel konsumiert zu haben.

Tagesmiidigkeit

Es konnte ein hochsignifikanter Unterschied zwischen den beiden Kollektiven
festgestellt werden. Die Schichtarbeiter litten wesentlich haufiger unter

Tagesmiidigkeit als die Tagarbeiter (Mittelwert 0,89 vs. 1,22, p < 0,001).
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o Abbildung 7: Angabe der Tagesmiidig-
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Komponente Kollektiv n Mean | SD p
Subjektive Tagarbeit 131 1,14 0,60 p<0,001
Schlafqualitat Schichtarbeit 209 1,40 0,65
Tagarbeit 131 0,73 0,81 p<0,001
Schlaflatenz Schichtarbeit 209 1,37 1,00
Tagarbeit 131 0,46 0,50 p<0,001
Schlafdauer Schichtarbeit 209 0,72 0,45
Tagarbeit 131 0,32 0,75 n.s.
Schlafeffizienz Schichtarbeit 209 0,46 0,83 (p=0,115)
Tagarbeit 131 0,89 0,47 p=0,003
Schlafstérungen Schichtarbeit 209 1,04 0,41
Tagarbeit 131 0,05 0,33 n.s.
Schlafmittelkonsum | Schichtarbeit 209 0,04 0,33 (p =0,940)
Tagarbeit 131 0,89 0,65 p<0,001
Tagesmiidigkeit Schichtarbeit 209 1,22 0,80

Tabelle 4 - Darstellung der PSQI-Einzelkomponenten nach Kollektiven
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4.2. Inflammatorische Parameter
4.2.1. C-reaktives Protein (CRP)

4.2.1.1. Auswertung nach PSQI - Gesamtkollektiv

Das Vorhandensein von Schlafstérungen hatte im Gesamtkollektiv keinen Einfluss auf
die CRP-Konzentrationen. Sowohl Probanden mit als auch ohne Schlafstérungen
zeigten bei den laborchemischen Untersuchungen im Mittel dhnliche Werte des C-

reaktiven Proteins (CRP).

Dagegen war die Serumkonzentration des C-reaktiven Proteins in dem Kollektiv der

Schichtarbeiter im Mittel signifikant h6her als bei den Tagarbeitern (Tabelle 6).

Im Schichtdienst arbeitende Beschaftigte ohne Schlafstorungen wiesen eine
durchschnittlich hoéhere, wenn auch nicht signifikant hohere, CRP-Serum-

konzentration auf als die Tagarbeiter ohne Schlafstérungen.

Ein dhnliches Ergebnis konnte im Vergleich der Beschiftigten im Schichtdienst mit
Schlafstorungen gegeniiber den Beschiftigten mit Schlafstérungen in Tagarbeit

gezeigt werden (Tabelle 7).

Gesamtkollektiv N Mean | SD p
Ohne Schlafstérungen 174 | 2,41 | 4,60 p=0,437
Mit Schlafstéorungen 161 | 2,09 2,51

Tabelle 5 - CRP des Gesamtkollektivs nach pathologischem PSQI-Wert

Gesamtkollektiv N | Mean SD p
Tagarbeiter 130 | 1,79 1,72 p=0,031
Schichtarbeiter 205 2,55 4,56

Tabelle 6 - Darstellung CRP der Einzelkollektive
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PSQI-Wertung Kollektiv n | Mean SD p

Ohne relevante Tagarbeiter 95 1,85 1,76 p =0,106
Schlafstérungen Schichtarbeiter 79 3,08 6,50

Mit relevanten Tagarbeiter 35 1,62 1,63 p =0,212
Schlafstérungen Schichtarbeiter 126 2,22 2,69

Tabelle 7 - Darstellung CRP der Kollektive nach Schlafstérungen

4.2.1.2. CRP und Einzelkomponenten des PSQI

Bei der Betrachtung des Gesamtkollektivs, bestehend aus Schichtarbeitern und
Tagarbeitern, konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen den Kategorien
,otorung® und ,Keine Storung“ fir die Items ,Subjektive Schlafqualitat®,
»Schlaflatenz®, ,Schlafdauer”, ,Schlafeffizienz®, ,Schlafstorungen®, ,Schlafmittel-
konsum“ oder ,Tagesmiidigkeit® und einer Veranderung der CRP-Konzentration
nachgewiesen werden. Eine verlangerte Einschlafdauer war, wie auch eine
verlangerte Schlaflatenz, bei keinem der untersuchten Kollektive direkt mit einer

Veranderung der Serumkonzentration des C-reaktiven Proteins assoziiert (Tabelle 8).

Ein Vergleich der beiden Arbeitsformen erfolgte untereinander, jedoch auch
kollektivintern, um eventuelle Assoziationen der einzelnen Komponenten und des
Zielparameters darstellen zu kénnen. Hierbei wurden die durchschnittlichen CRP-

Werte betrachtet.

Zunachst wurden die Kollektive Tagarbeiter und Schichtarbeiter differenziert nach
gestorten und ungestorten Einzelkomponenten verglichen. Bei einer ungestorten
»Schlafeffizienz“ korreliert eine Tatigkeit im Schichtdienst mit signifikant hoheren
CRP-Werte im Vergleich zu einer Beschaftigung in Tagarbeit (Mittelwert 1,69 vs. 2,68,
p = 0,030). Die Tagarbeiter hatten dagegen durchschnittlich h6here CRP-Werte im
Vergleich zu den Schichtarbeitern bei fehlenden ,Schlafstérungen“ (Mittelwerte 1,66
vs. 1,11, p = 0,041).

Bei der Untersuchung der ,Subjektiven Schlafqualitat” (Mittelwert Tagarbeiter 1,77
vs. Schichtarbeiter 2,58; p = 0,027), der ,Schlaflatenz” (1,40 vs. 2,35; p = 0,006), den
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»Schlafstorungen (2,4 vs. 2,6; p = 0,009) und der ,Tagesmiidigkeit” (1,71 vs. 2,53; p =
0,022) zeigten die Schichtarbeiter signifikant hohere CRP-Werte gegeniiber dem
Kollektiv der Tagarbeiter. Tag- und Schichtarbeiter mit Storung des Schlafverhaltens
urEerschieden sich nicht signifikant bei den Items ,Schlafdauer®, ,Schlafeffizienz“ und
»Schlafmittelkonsum®. Auffaillig war jedoch, dass die Schichtarbeiter tendenziell im
Vergleich zu den Tagarbeitern in fast jeder Kategorie hohere durchschnittliche CRP-
Werte erreichten. Die Tagarbeiter wiesen nur in der Kategorie ,ungestorte subjektive

Schlafqualitat” und ,fehlende Schlafstorungen“ hohere CRP-Werte auf.

Bei dem kollektivinternem Vergleich der beiden Kollektive Tagarbeiter und
Schichtarbeiter zeigten Tagarbeiter ohne Storung der Schlaflatenz einen signifikant
hoheren CRP-Wert im Vergleich zu Tagarbeitern mit gestorter Schlaflatenz. Bei
Betrachtung der anderen Einzelkomponenten des PSQI unterschieden sich
Tagarbeiter mit und ohne Stérung nicht signifikant in der nachgewiesenen CRP-
Konzentration. Bei den Schichtarbeitern konnte keine Assoziation zwischen einer
Storung der einzelnen Komponenten und Verdnderungen der CRP-Konzentration

nachgewiesen werden (Tabelle 8).

Komponente Kollektiv Keine Stérung Stérung
N Mean N Mean p
Tagarbeiter 13 1,97 117 1,77 0,688
Subjektive Schichtarbeiter 9 1,81 196 2,58 0,621
Schlafqualitat P 0,857 0,027
Tagarbeiter 58 2,27 72 1,40 0,006
Schichtarbeiter 48 3,20 157 2,35 0,255
Schlaflatenz P 0,399 0,006
Tagarbeiter 70 1,74 60 1,84 0,731
Schichtarbeiter 57 3,53 148 2,18 0,171
Schlafdauer P 0,069 0423
Tagarbeiter 106 1,69 24 2,20 0,192
Schichtarbeiter 147 2,68 58 2,23 0,523
Schlafeffizienz P 0,030 0,970
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Tagarbeiter 22 1,66 108 2,40 0,070
Schichtarbeiter 13 1,11 192 2,65 0,241
Schlafstérungen P 0,041 0,009
Tagarbeiter 127 1,81 3 0,85 0,342
Schichtarbeiter 202 2,67 3 1,03 0,563
Schlafmittel P 0,034 0,652
Tagarbeiter 34 2,01 96 1,71 0,388
Schichtarbeiter 37 2,63 168 2,53 0,903
Tagesmiudigkeit P 0,579 0,022

Tabelle 8 - CRP und Einzelkomponenten des PSQI nach Kollektiven

4.2.2. Interleukin 6

4.2.2.1. Auswertung nach PSQI - Gesamtkollektiv

Bei den Beschiftigten des Gesamtkollektives zeigten die Probanden mit
Schlafstorungen im Serum eine tendenziell, aber nicht signifikant h6here mittlere

Interleukin-6-Konzentration als die ohne Storungen des Schlafes (Tabelle 9).

Im Gesamtkollektiv der Schichtarbeiter konnte eine tendenziell hohere
Serumkonzentration des Interleukin-6 (IL-6) mit 2,7 + 3,91 gegentber 2,25 * 1,38
den Tagarbeitern nachgewiesen werden, jedoch war dieser Unterschied zum

Vergleichskollektiv der Tagarbeiter nicht signifikant (Tabelle 10).

Im Schichtdienst arbeitende Beschéftigte ohne Schlafstorungen zeigten keine
signifikanten Unterschiede der IL-6-Serumkonzentration im Vergleich zu den nicht in
Schichten arbeitenden Beschéftigten der entsprechenden Gruppe, tendenziell waren

aber auch hier hohere Werte bei den Schichtarbeitern nachweisbar.

Bei Beschiftigten mit Schlafstérungen im Schichtdienst zeigt sich ein dhnliches Bild.
Die erhohten Mittelwerte der IL-6-Serumkonzentrationen erreichten keinen

signifikanten Unterschied (Tabelle 11).
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Gesamtkollektiv N Mean SD p
Ohne Schlafstérungen 173 2,47 2,50 p=0,761
Mit Schlafstérungen 162 2,58 3,77

Tabelle 9 - IL-6 des Gesamtkollektives nach pathologischem PSQI-Wert

Gesamtkollektiv N Mean SD p
Tagarbeiter 131 2,25 1,38 p=0,132
Schichtarbeiter 204 2,70 3,91

Tabelle 10 - Darstellung IL-6 der Einzelkollektive

Komponente Kollektiv n Mean |SD p

Ohne relevante | Tagarbeiter 96 2,31 1,59 p=0,357
Schlafstérungen Schichtarbeiter | 77 2,67 3,31

Mit relevanten | Tagarbeiter 35 2,07 0,31 p=0,212
Schlafstérungen Schichtarbeiter | 127 2,72 4,24

Tabelle 11 - Darstellung IL-6 der Kollektive nach Schlafstérungen

4.2.2.2. IL-6 und Einzelkomponenten des PSQI

Eine engere, statistisch signifikante Beziehung zwischen den Kategorien ,Stérung”
und ,Keine Storung” fiir die Items ,Subjektive Schlafqualitat®, ,Schlaflatenz,
»Schlafdauer”, ,Schlafeffizienz®, ,Schlafstorungen, ,Schlafmittelkonsum® oder
»Tagesmiidigkeit® und einer Verdnderung der CRP-Konzentration konnte in keinem
Kollektiv nachgewiesen werden. Eine erhohte Einschlafdauer war, wie auch eine
verlangerte Schlaflatenz, bei keinem der untersuchten Kollektive direkt mit einer

Veranderung der Serumkonzentration von Interleukin-6 assoziiert.

Tagarbeiter mit und ohne Stérung in den Ergebnissen der Einzelkomponenten des
PSQI unterschieden sich nicht signifikant in der nachgewiesenen IL-6-Konzentration.
Auch bei den Schichtarbeitern konnte keine signifikante Veranderung nachgewiesen

werden, gleich welcher Kategorie sie zugeordnet waren. (Tabelle 12).
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Tag- und Schichtarbeiter ohne Storung der einzelnen Items unterschieden sich nicht
bei der ,Subjektiven Schlafqualitat®, ,Schlaflatenz”, ,Schlafdauer”, ,Schlafeffizienz,

»Schlafstorungen®, ,Schlafmittelkonsum® oder ,Tagesmiidigkeit” (Tabelle 12).

Ein Unterschied in der Interleukin-6-Konzentration konnte bei Tag- und
Schichtarbeiter mit Storung bei dem Item ,Tagesmiudigkeit“ dargestellt werden
(Mittelwerte 2,16 vs. 2,68; p = 0,022). Bei den weiteren Items unterschieden sich die

Kollektive nicht signifikant in der Interleukin-6-Konzentration (Tabelle 12).

Komponente Kollektiv Keine Storung Storung
N Mean N Mean p
Tagarbeiter 13 2,07 118 2,26 0,639
Subjektive Schichtarbeiter 8 2,11 196 2,72 0,665
Schlafqualitat p 0,769 0,147
Tagarbeiter 59 2,19 72 2,29 0,673
Schichtarbeiter 46 2,09 158 2,58 0,441
Schlaflatenz p 0,161 0,537
Tagarbeiter 71 2,07 60 2,46 0,142
Schichtarbeiter 56 2,86 148 2,64 0,712
Schlafdauer p 0,122 0,423
Tagarbeiter 107 2,27 24 2,14 0,671
Schichtarbeiter 146 2,59 48 2,96 0,543
Schlafeffizienz p 0,301 0,481
Tagarbeiter 22 2,14 108 2,27 0,704
Schichtarbeiter 13 2,02 192 2,74 0,518
Schlafstorungen p 0,376 0,143
Tagarbeiter 127 2,25 3 2,00 0,755
Schichtarbeiter 202 2,71 4 2,00 0,719
Schlafmittel p 0,133 0,652
Tagarbeiter 35 2,47 96 2,16 0,388
Schichtarbeiter 36 2,80 168 2,68 0,903
Tagesmiidigkeit p 0,648 0,022

Tabelle 12 - I1-6 und Einzelkomponenten des PSQI nach Kollektiven
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4.2.3. TNF-a

4.2.3.1. Auswertung nach PSQI - Gesamtkollektiv

Eine signifikante Verdanderung der Konzentration von TNF-a im Serum konnte bei
keinem Kollektiv nachgewiesen werden. Weder das Schichtsystem noch

Schlafstérungen hatten einen Einfluss auf diesen Parameter (Tabelle 13,14 und 15).

Gesamtkollektiv N Mean | SD p
Ohne Schlafstérungen 173 | 5,53 3,49 p=0,437
Mit Schlafstorungen 162 | 5,68 5,41

Tabelle 13 - TNF-a des Gesamtkollektives nach pathologischem PSQI-Wert

Gesamtkollektiv N | Mean SD p
Tagarbeiter 131 5,52 2,78 p=0,785
Schichtarbeiter 204 5,66 5,35

Tabelle 14 - Darstellung TNF-a der Einzelkollektive

PSQI-Wertung Kollektiv n | Mean SD p

Ohne relevante Tagarbeiter 81| 5,50 2,96 p =0,686
Schlafstérungen Schichtarbeiter 81| 5,30 3,49

Mit relevanten Tagarbeiter 35| 5,54 2,06 p =0,859
Schlafstérungen Schichtarbeiter 127 | 5,72 6,03

Tabelle 15 - Darstellung TNF-a der Kollektive nach Schlafstérungen
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4.2.3.2. TNF-a und Einzelkomponenten des PSQI

Es zeigte sich, dass bei Schichtarbeitern mit Schlafstérungen im Mittel signifikant
niedrigere TNF-a-Spiegel im Serum nachweisbar waren (p = 0,002). Weitere
signifikante Verdnderungen waren in beiden Kollektiven nicht zu erkennen.
Signifikant niedrigere TNF-a-Werte bei Tagarbeitern mit Schlafmittelkonsum im
Vergleich zu Tagarbeiter ohne Schlafmittelkonsum (p = 0,002) sind aufgrund der

niedrigen Fallzahl vorsichtig zu interpretieren (Tabelle 16).

Komponente Kollektiv Keine Stérung Stérung
N Mean N Mean p
Tagarbeiter 13 5,08 118 5,57 0,287
Subjektive Schichtarbeiter 8 8,08 196 5,56 0,982
Schlafqualitat P 0,313 0,193
Tagarbeiter 59 5,56 72 5,49 0,891
Schichtarbeiter 46 5,80 157 5,62 0,834
Schlaflatenz P 0,776 0,809
Tagarbeiter 71 5,41 60 5,65 0,633
Schichtarbeiter 56 5,88 148 5,57 0,719
Schlafdauer P 0,575 0916
Tagarbeiter 107 5,65 24 4,94 0,068
Schichtarbeiter 146 5,64 58 5,70 0,948
Schlafeffizienz P 0,984 0,396
Tagarbeiter 22 5,07 109 5,61 0,283
Schichtarbeiter 13 4,32 191 2,74 0,002
Schlafstérungen P 0,107 0,777
Tagarbeiter 128 5,55 3 4,37 0,002
Schichtarbeiter 200 5,68 3 4,70 0,563
Schlafmittel P 0,776 0,109
Tagarbeiter 35 5,56 96 5,51 0,913
Schichtarbeiter 37 4,97 168 5,81 0,098
Tagesmiidigkeit P 0,161 0,584

Tabelle 16 - TNF-a und Einzelkomponenten des PSQI nach Kollektiven
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4.2.4. Leukozyten (WBC)

4.2.4.1.

Auswertung nach PSQI - Gesamtkollektiv

Ein Einfluss von Schlafstérungen auf die Leukozytenzahl konnte im Gesamtkollektiv

nicht nachgewiesen werden (Tabelle 17). Sowohl Probanden mit als auch ohne

Schlafstérungen zeigten bei den laborchemischen Untersuchungen im Mittel ahnliche

Werte. Ebenso wenig Einfluss auf die mittlere Leukozytenkonzentration hatte die

Tatigkeit im Schichtdienst (Tabelle 18). Schichtarbeiter mit Schlafstérungen wiesen

gleichfalls keine Unterschiede in der Leukozytenzahl im Vergleich zu schlafgestorten

Tagarbeitern auf (Tabelle 19).

Gesamtkollektiv N Mean | SD
Ohne Schlafstérungen 176 | 6,72 1,94 p=0,933
Mit Schlafstorungen 163 | 6,74 1,98

Tabelle 17 - Leukozyten des Gesamtkollektives nach pathologischem PSQI-Wert

Gesamtkollektiv N | Mean SD p
Tagarbeiter 131 6,65 1,85 p=0,515
Schichtarbeiter 208 6,79 2,02
Tabelle 18 - Darstellung Leukozyten der Einzelkollektive

PSQI-Wertung Kollektiv n | Mean SD p

Ohne relevante Tagarbeiter 96 6,61 1,84 p =0,408
Schlafstérungen Schichtarbeiter 80 6,86 2,06

Mit relevanten Tagarbeiter 35 6,74 1,91 p =0,994
Schlafstérungen Schichtarbeiter 128 6,74 2,00

Tabelle 19 - Darstellung Leukozyten der Kollektive nach Schlafstorungen
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4.2.4.2. Leukozyten und Einzelkomponenten des PSQI

Eine gestorte Schlaflatenz fiihrte bei den Beschiftigten in Schichtarbeit im Mittel zu
einer signifikanten Erhohung der Leukozytenzahl (p = 0,016). Dieser Effekt konnte
bei Schichtarbeitern auch bei einer verringerten Schlafeffizienz nachgewiesen
werden (p = 0,043). Weitere Komponenten des PSQI hatten weder bei den

Tagarbeitern, noch bei den Schichtarbeitern Einfluss auf die Leukozytenzahl (Tabelle

20).
Komponente Kollektiv Keine Stérung Stérung
N Mean N Mean P
Tagarbeiter 13 6,15 118 6,70 0127
Subjektive Schichtarbeiter 8 7,84 198 6,73 0,345
Schlafqualitat P 0,169 0,888
Tagarbeiter 59 6,57 72 6,71 0,673
Schichtarbeiter 49 6,19 159 6,97 0,016
Schlaflatenz P 0,305 0,336
Tagarbeiter 71 6,63 60 6,67 0,883
Schichtarbeiter 58 6,95 150 6,73 0,480
Schlafdauer P 0,339 0,865
Tagarbeiter 107 6,71 24 6,35 0,324
Schichtarbeiter 146 6,61 59 7,22 0,043
Schlafeffizienz P 0,688 0,970
Tagarbeiter 22 7,10 109 6,56 0,198
Schichtarbeiter 13 7,08 195 6,77 0,558
Schlafstérungen P 0,981 0,361
Tagarbeiter 128 6,65 3 6,37 0,681
Schichtarbeiter 204 6,77 3 7,55 0272
Schlafmittel P 0,588 0,380
Tagarbeiter 35 6,60 96 6,66 0,846
Schichtarbeiter 37 6,93 168 6,76 0,903
Tagesmiidigkeit P 0,456 0,716

Tabelle 20 - Leukozyten und Einzelkomponenten des PSQI nach Kollektiven
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4.2.5. Monozyten

4.2.5.1. Auswertung nach PSQI - Gesamtkollektiv

Beschaftigte des Gesamtkollektives mit Schlafstérungen zeigten im Mittel im Serum
eine signifikant erh6hte Monozytenzahl (p =0,001) gegeniiber Beschiftige ohne
Schlafstérungen (Tabelle 21).

Hochsignifikant hoher wurde die mittlere Monozytenkonzentration bei dem
Schichtarbeiterkollektiv im Vergleich zu den Tagarbeiter bestimmt (p < 0,001)
(Tabelle 22). Dieser Effekt war stabil bei der Betrachtung der einzelnen Tag- und
Schichtarbeitskollektive unter dem Aspekt einer Schlafstérung. Auch hier konnte in
beiden Kollektiven eine hochsignifikant hohere mittlere Monozytenzahl bei den

Schichtarbeitern gezeigt werden (Tabelle 23).

Gesamtkollektiv N Mean SD p
Ohne Schlafstérungen 175 7,50 2,94 p=0,001
Mit Schlafstorungen 163 8,55 2,89

Tabelle 21 - Monozyten des Gesamtkollektives nach pathologischem PSQI-Wert

Gesamtkollektiv N Mean SD p
Tagarbeiter 131 6,16 2,86 p <0,001
Schichtarbeiter 207 9,18 2,37

Tabelle 22 - Darstellung Monozyten der Einzelkollektive

Komponente Kollektiv n Mean |SD p

Ohne relevante Tagarbeiter 96 6,15 2,84 p<0,001
Schlafstérungen Schichtarbeiter | 79 9,14 2,11

Mit relevanten Tagarbeiter 35 6,18 2,96 p<0,001
Schlafstérungen Schichtarbeiter | 128 9,20 2,52

Tabelle 23 - Darstellung Monozyten der Kollektive nach Schlafstérungen
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4.2.5.2. Monozyten und Einzelkomponenten des PSQI

Es konnte ein Zusammenhang zwischen der Tatigkeit in Schichtarbeit und einer
erhohten Monozytenzahl im Vergleich zu den Tagarbeitern fiir die Items ,Subjektive
Schlafqualitat”, ,Schlaflatenz, ,Schlafdauer”, ,Schlafeffizienz“, ,Schlafstérungen®,
»2Schlafmittelkonsum® oder , Tagesmiudigkeit” gezeigt werden. Bei allen Komponenten,
ob gestort oder ungestort, wiesen die Schichtarbeiter hochsignifikant h6here mittlere
Monozytenkonzentrationen auf (p < 0,001). Bei schlafmittelkonsumierenden
Beschiftigten zeigten sich keine signifikanten Unterschiede, wobei die geringe

Fallzahl beachtet werden muss.

Eine klare Tendenz zu Veranderungen der nachweisbaren Monozytenkonzentration
konnte intrakollektiv weder bei den Schichtarbeitern noch bei den Tagarbeitern

gezeigt werden, gleich welches Item betrachtet wurde (Tabelle 24).

Komponente Kollektiv Keine Stérung Storung
N Mean N Mean p
Tagarbeiter 13 5,43 118 6,24 0,403
Subjektive Schichtarbeiter 10 9,98 196 9,14 0,362
Schlafqualitat P 0,002 0,000
Tagarbeiter 59 6,35 72 6,00 0,488
Schichtarbeiter 46 9,60 158 9,05 0,158
Schlaflatenz P 0,000 0,000
Tagarbeiter 71 6,11 60 6,22 0,816
Schichtarbeiter 58 9,23 149 9,15 0,824
Schlafdauer P 0,000 0,000
Tagarbeiter 107 6,09 24 6,48 0,562
Schichtarbeiter 148 9,13 59 9,28 0,684
Schlafeffizienz P 0,000 0,000
Tagarbeiter 22 5,02 109 6,39 0,057
Schichtarbeiter 13 9,74 194 9,14 0,373
Schlafstérungen P 0,000 0,000
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Tagarbeiter 128 6,12 3 7,70 0,305
Schichtarbeiter 203 9,16 4 9,83 0,634
Schlafmittel P 0,000 0,268
Tagarbeiter 35 6,31 96 6,11 0,740
Schichtarbeiter 36 9,04 168 9,21 0,686
Tagesmiudigkeit p 0,000 0,000

Tabelle 24 - Monozyten und Einzelkomponenten des PSQI nach Kollektiven
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5. Diskussion

5.1. Probanden

Die Rekrutierung der im Rahmen dieser Studie untersuchten Beschaftigten erfolgte
auf freiwilliger Basis, so dass bei der Diskussion der Studienergebnisse stets kritisch
beachtet werden muss, dass es moglicherweise zu Selektionseffekten gekommen ist,
die die vorgestellten Ergebnisse beeinflussen konnen. Ebenso muss bedacht werden,
dass die erhobenen Daten auf subjektiven Einschatzungen der Beschaftigten basieren.
So kann ein Selektionseffekt durch Teilnahme von mit der Schichtarbeit besonders
unzufriedenen oder hdufig an Schlafstérungen leidenden Beschaftigten nicht sicher
ausgeschlossen werden. Die rege Mitarbeit ist sicherlich auch unter diesem Aspekt zu
sehen. Aber auch die Zusage zur Weitergabe der erhobenen Laborwerte an die
Probanden mit einem ausfiihrlichen arztlichen Befundbericht mag zu einer

Steigerung der Teilnahmemotivation beigetragen haben.

Es wurden in jedem Betrieb mehrere Untersuchungstermine angeboten, womit jedem
Beschiftigten die Moglichkeit einer Teilnahme gegeben werden sollte. Da den
Probanden wahrend der Untersuchungen jederzeit ein arztlicher Mitarbeiter zur
Verfiigung stand, hatten wir eine Riicklaufquote der Fragebogen von 100 %. Einige
Fragebogen waren jedoch fehlerhaft ausgefiillt, so dass eine Auswertung dieser
Fragebdgen nicht eindeutig war. 93,92% der Befragten fiillten die Fragebogen
vollstandig aus, was fiir diese Art der Befragung eine gute Quote darstellt. Fehlerhaft

ausgefiillte Fragebdgen wurden nicht in die Auswertung einbezogen.

Bei der Betrachtung der Kollektive fallt zunachst auf, dass sich die Beschaftigten in
Schichtarbeit und Tagarbeit in den Eigenschaftswerten Korpergrofie, Kérpergewicht,
BMI und Blutdruck nicht wesentlich unterschieden. Sie entstammen gleichen sozialen

Schichten und beruflichen Ausbildungsniveaus.

Die Schichtarbeiter zeichnen sich aber durch ein anderes Altersprofil aus,
insbesonders durch einen héheren Anteil an unter 30 Jahrigen und einen niedrigeren

Anteil an iiber 40 Jahrigen. Dies konnte sich im Wesentlichen dadurch erklaren
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lassen, dass ein hoher Anteil an Beschaftigten in Schichtsystemen im Laufe der Jahre
diese aus gesundheitlichen, sei es somatischen, psychischen oder familidren Griinden,
zugunsten eines gunstigeren Arbeitszeitsystems verlassen (De Raeve et al. 2009).
Ubrig bleibt somit ein im Durchschnitt jiingeres, gesiinderes Kollektiv. Dieser Einfluss
auf Kohortenstudien ist ein Bias, der ,Healthy worker effect” genannt wird und in
Studien, welche industrielle Einfliisse untersuchen, kaum zu vermeiden ist. Gesunde
Arbeiter verbleiben nicht nur ldnger in Schichtsystemen, es zeigt sich auch, dass
Arbeiter mit gesundheitlichen Einbufien eine Tatigkeit im Schichtdienst erst gar nicht

aufnehmen (Sobala 2008).

Einen weiteren wichtigen Einfluss auf die Ergebnisse von Untersuchungen nehmen
sogenannte Lifestyle-Variablen. Sie interagieren zumeist mit den untersuchten
Zielvariablen, so dass die einzelnen Auswirkungen schwer zu trennen sind.
Beispielhaft sei dies an den Rauchgewohnheiten erlautert. Es hat sich gezeigt, dass
sich Beschaftigte in Schichtsystemen durch einen hoheren Anteil an Rauchern
auszeichnen (Biggi et al. 2008) und unabhédngig von demographischen Faktoren wie
Alter, Geschlecht oder Bildung, auch ein deutlich erhéhtes Risiko haben, mit dem
Rauchen zu beginnen (van Amelsvoort et al. 2006). Dabei ist Rauchen als Stérfaktor,
z. B. bei der Betrachtung der Auswirkung von Schichtarbeit auf die Auspragung von
kardiovaskuldren Erkrankungen, zu betrachten (La Sala et al. 2007). Es stellt sich
daher die Frage stellen, was eigentlich der der Schichtarbeit an sich zugesprochenen
schadlichen gesundheitlichen Folgen kausal zu Grunde liegt. Es zeigte sich, dass
zukunftige Schichtarbeiter bereits vor der Aufnahme der Tatigkeit in unregelmafigen
Arbeitszeitsystemen signifikant haufiger rauchen (Nabe-Nielsen et al. 2008). Die
Entwicklung kardiovaskuladrer Risikofaktoren wie erhohte Triglyceridwerte blieben
zudem nach Adjustieren der Schichtarbeiter an die Tagarbeiten in den Einflussgréfien
Alter, soziookonomischer Status, physische Aktivitit, Rauchverhalten, soziale
Unterstiitzung und berufliche Belastung ebenso erhalten (Karlsson et al. 2003). In der
Literatur wird von einer wahrscheinlichen multifaktoriellen Genese der
gesundheitlichen Beschwerden ausgegangen. Gestorte soziale Kontakte, Stress und
Verhaltensgewohnheiten (z. B. Rauchen) werden neben der Stérung des zirkadianen

Rhythmus als Risikofaktoren gewertet (Bgggild et al. 1999).
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Eine Adjustierung der Schichtarbeiter an die Tagarbeiter nach Alter,
soziodemographischen und gesundheitlichen Faktoren erfolgte aus den Griinden
einer wahrscheinlichen multifaktoriellen Genese der Veranderungen der
untersuchten Parameter nicht. Die Tatigkeit in Schichtsystemen wird dabei als
ganzheitliches Element, bestehend aus einer Desynchronisation der zirkadianen
Rhythmen, metabolischen Verdanderungen und verschiedenen Lifestyle-Variablen,
betrachtet und soll es so ermdglichen, im klinischen Alltag Risikobeschaftigte zu
erkennen und ihnen eine maoglichst suffiziente Unterstiitzung zukommen zu lassen.
Auf dieser Grundlage erfolgte die Betrachtung der Gesamtkollektive nach

pathologischen Verdnderungen des Schlafverhaltens und des Immunsystems.

5.2. Auswertung PSQI

Wir konnten mit Hilfe des PSQI einen Anteil von 26,7 % der Beschiftigten in
Tagarbeit und 61,2 % der Beschaftigten in Schichtsystemen identifizieren, welche
tber relevante Schlafstorungen klagten. Im Mittel gaben damit 47,9 % der
Studienpopulation relevante Schlafstorungen an. In der Literatur findet man
zahlreiche Angaben zur Haufigkeit von Schlafstérungen in unterschiedlichen
Populationen, wobei, wie in der Einleitung gezeigt, Angaben zwischen 15 und 35 %
der Probanden mit mindestens leichten Insomnien existieren. Wie o. a., zeigten 32,1
% der Teilnehmer einer fiir die Allgemeinbevolkerung reprasentativen Stichprobe in
einer Untersuchung aus dem Jahr 2000 einen PSQI-Gesamtscore grofder 5 (Zeitlhofer
et al. 2000). Bei der Betrachtung des fiir diese Arbeit untersuchten Studienkollektives
ist zu beachten, dass es sich nicht um eine reprasentative Stichprobe aus der
allgemeinen Bevoélkerung handelt, sondern ein Teil der berufstitigen Bevolkerung
widergespiegelt wird. Die Tagarbeiter gaben im Vergleich mit den o. g. Zahlen etwas
haufiger Schlafstorungen an. Die Tatigkeit in einem Schichtsystem erhohte
demgegentiber hochsignifikant (p < 0,001) die Wahrscheinlichkeit, an
Schlafstorungen zu leiden. Dieser Effekt von Schichtarbeit auf ein geordnetes
Schlafverhalten ist in verschiedenen, teils grofsen epidemiologischen Untersuchungen
beschrieben worden (Akerstedt 2003; Knutsson 2003). Dabei konnte gezeigt werden,

dass allein variable 8-Stunden-Schichten geniigen, um signifikant haufiger
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Schlafstorungen, Erschopfung und Konzentrations-schwierigkeiten auszulésen (Fido
et al. 2008). Es gibt aber im Gegensatz dazu Hinweise darauf, dass Schichtarbeit nicht
der Hauptgrund fiir gestorten Schlaf ist (Akerstedt et al. 2008).

Die Betrachtung der Einzelkomponenten des PSQI ermoglicht es, diese auffallend
gehauften, als schlafgestort klassifizierten Beschéftigten naher zu differenzieren. Es
stellt sich die Frage, welche mit dem Schlaf assoziierten Probleme am haufigsten
beklagt werden. Ein Vergleich der Ergebnisse unserer Studie mit der durch Zeitlhofer
et al. 2000 im deutschsprachigen Raum durchgefiihrten Studie ist der nachfolgenden
Tabelle zu entnehmen (Tabelle 25).

Mittelwerte + SD Tagarbeiter Schichtarbeiter | Zeitlhofer et al.
2000
N=131 N =209 N =1049
Subjektive Schlafqualitat | 1,14 + 0,60 1,40+0,66 0,75%0,78
Schlaflatenz 0,73+0,81 1,38+1,00 0,88+0,85
Schlafdauer 0,46+0,50 0,72+0,45 0,74+0,71
Schlafeffizienz 0,32+0,76 0,46+0,83 0,31+0,71
Schlafstérungen 0,89+0,47 1,04+0,41 0,83+0,99
Schlafmittelkonsum 0,05+0,32 0,04+0,33 0,23+0,68
Tagesmiudigkeit 0,89+0,65 1,22+0,80 0,82+0,76
Gesamtscore 5,04+2,07 6,08+2,23 4,55+0,76

Tabelle 25 - Vergleich der Mittelwerte der Einzelkomponenten

Im Folgenden soll auf den Unterschied der Angaben zwischen Beschaftigten in Tag-
und Schichtarbeit eingegangen werden. Fiir die Komponenten ,Schlafeffizienz“ und
»Schlafmittelkonsum® ergab sich kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden
Studienpopulationen. Einen ,Schlafmittelkonsum® gaben in beiden Gruppen jeweils
nur 3 bzw. 4 Beschiftigte an, so dass eine Auswertung nicht sinnvoll erscheint.
Tendenziell erreichten Schichtarbeiter jedoch héhere Werte in der Kategorie
»Schlafeffizienz“. Stérungen in den Bereichen ,Subjektive Schlafqualitat®,
»Schlaflatenz”, ,Schlafdauer”, ,Schlafstorungen und ,Tagesmiidigkeit® wurden
signifikant haufiger im Kollektiv der Schichtarbeiter genannt. Damit gaben die

Schichtarbeiter bei 5 von 7 Items des PSQI deutlich schlechtere durchschnittliche
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Werte an als es die Tagarbeiter taten. Die Tatigkeit in Schichtsystemen scheint damit
nicht nur bestimmte Bereiche des Schlafes zu beeinflussen, sondern wirkt sich auf
eine Vielzahl der untersuchten Schlafparameter aus. Einen dhnlichen Einfluss auf die
verschiedenen Dimensionen des PSQI konnte 2008 bei einem Kollektiv von 200
mannlichen Mitarbeitern einer Olgesellschaft gezeigt werden (Fido und Ghali, 2008).
Hier konnten signifikante Unterschiede in den Parametern ,Subjektive
Schlafqualitat”, ,Schlaflatenz®, ,Schlafdauer und ,Tagesmiidigkeit® nachgewiesen

werden.

2007 konnte experimentell belegt werden, dass Stress und Sorgen zur Einschlafzeit
insbesondere die Schlaflatenz verlangern (33,9 vs. 18,3 min) und die Schlafeffizienz
verschlechtern (81,0% versus 85,2%), auflerdem resultierte eine erhohte
Wachseinsrate, wodurch sich die Schlafdauer verringert (22,6% versus 15,6%)
(Akerstedt et al. 2007). Ahnliche Auswirkungen konnten wir bei der Auswertung der
Studienergebnisse erheben. Ist die Entitdt Schichtarbeit, zu verstehen aus der
Kombination von verschiedenen Lifestyle-Einfliissen und einer Desynchronisation

der zirkadianen Rhythmik, somit als Stressor zu diskutieren?

5.3. Auswirkung von Schichtarbeit und Schlafstorungen

In den letzten Jahren konnte gezeigt werden, dass Storungen des Schlafes zu einer
inflammatorischen Antwort fithren konnen (Ryan und McNicholas 2009; van
Leeuwen et al. 2009). So scheint es Verbindungen zwischen der Schlafdauer und -
tiefe mit der Sekretion von Interleukin-6 zu geben, doch auch die Leukozytenzahl und
das CRP sollen als Teil des Immunsystems durch Schlafstérungen beeinflusst werden.
Dargestellt wurden ein Anstieg der weifen Blutkorperchen, eine
Aktivitatsveranderung der natiirlichen Killerzellen, Veranderungen in der
Interleukin-6-, sowie der TNF-a-Konzentration und ein Anstieg des C- reaktiven-
Proteins als akute-Phase-Protein bei Schlafdeprivation. Der Anstieg dieser Parameter
im Sinne eines proinflammatorischen Zustandes wird kontrovers diskutiert und
immer haufiger als Risikofaktor von kardiovaskuldren Ereignissen, Bluthochdruck

und Stoffwechselerkrankungen bewertet. In verschiedenen Studien konnte zudem
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dargestellt werden, dass Beschiftigte in Schichtarbeitssystemen haufiger
Veranderungen dieser Faktoren aufweisen (Sookoian et. al 2008, Mosendane and
Raall 2008). Es stellt sich daher die Frage, ob die durch Schichtarbeit ausgelésten
kardiovaskuldren Verdanderungen durch proinflammatorische Faktoren vermittelt
werden. Dies ware durch die hier untersuchten Parameter zumindest vorstellbar.
CRP heftet sich an Zellmembranen und induziert die Expression von
Adhasionsmolekiilen, Interleukin-6 fithrt zu einer vermehrten Anheftung von
Entziindungszellen an die Gefdfdwandzellen. Eine bedeutende Rolle spielen hier
Makrophagen und Monozyten als Differenzierungsform der Leukozyten. TNF-« ist an
der Zellproliferation und -differenzierung beteiligt. Durch die Aufnahme
cholesterinhaltiger Substanzen kann anschlief}end eine Plaque-Bildung induziert

werden und so eine Arteriosklerose entstehen.

Wir konnten im Rahmen dieser Studie bei Schichtarbeitern gegeniiber den
Beschaftigten in Tagarbeit ein signifikant hoheres CRP-Niveau im Serum nachweisen
(2,55 vs. 1,79; p = 0,031). Eine Konzentrationserhohung des C-reaktiven Proteins
durch Schlafstérungen allein konnten wir nicht nachweisen (2,41 vs. 2,09, p = 0,437).
Die Betrachtung des Kollektivs der Schichtarbeiter mit Schlafstérungen im Vergleich
zu Tagarbeitern mit Schlafstorungen ergab durchschnittlich héhere, wenn auch nicht
signifikante, CRP-Werte bei den Schichtarbeitern. Der Vergleich der beiden Kollektive
ohne Schlafstorungen bestatigte dieses Ergebnis. Signifikant haufiger als bei den
Tagarbeitern waren bei Schichtarbeitern Stérungen der ,Subjektiven Schlafqualitat®,
der ,Schlaflatenz®, der ,Schlafstorungen” und der ,Tagesmiidigkeit® mit einer CRP-

Erhohung korreliert.

Die Serumkonzentration des Interleukin-6 unterlag Kkeiner signifikanten
Veranderung zwischen Schichtarbeitern und Tagarbeitern. Probanden mit
Schlafstorungen wiesen auch keine signifikant hoheren IL-6-Spiegel auf im Vergleich
mit solchen ohne gestorten Schlaf. Auffillig war aber eine konsequente Tendenz von
im Mittel erhohten Interleukin-6-Werten in den Gruppen der Schichtarbeiter und in
der der Probanden mit Schlafstérungen. Dies konnte fiir die Hypothese einer
proinflammatorischen Wirkung von Schichtarbeit und Schlafstérungen sprechen. Das
Problem der erschwerten Nachweisbarkeit dieser These ist mdglicherweise dem

gewahlten Nachweisverfahren fiir Interleukin-6 geschuldet. Zytokine werden
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vornehmlich in parakriner und autokriner Weise sezerniert, weshalb die
Konzentrationen in der systemischen Zirkulation unter physiologischen Bedingungen
sehr niedrig sind und selbst unter pathologischen Bedingungen nicht immer
ansteigen. Diese Tatsache hat in der Forschung dazu gefiihrt, dass bei Zytokinen ex
vivo die stimulierte Freisetzung aus immunkompetenten Zellen gemessen wird
(Pollmacher 1998). Diese Ergebnisse sind dann aber nicht mit der systemischen
Konzentration vergleichbar und somit nur bedingt auf den Kklinischen Alltag
tibertragbar. Zum Zwecke der Objektivierbarkeit einer klinischen Relevanz erfolgte
im Rahmen unserer Studie die Bestimmung der Serumkonzentration von Interleukin-

6, eine Stimulation der Immunzellen erfolgte nicht.

Die Ergebnisse dieser Studie geben Hinweise darauf, dass es durch Schichtarbeit zu
Veranderungen im Immunsystem im Sinne einer proinflammatorischen
Stoffwechsellage kommen kann. Es ist davon auszugehen, dass Schichtarbeit als
Stressor auf das Immunsystem wirkt und zumindest Teilaspekte der Immunitédt zu
beeinflussen scheint. Der genaue Wirkmechanismus ist durch diese Studie nicht zu
eruieren. In der Literatur sind bereits immunologische Verdanderungen durch
Schichtarbeit bekannt. Auf zellularer Ebene konnten Verdnderungen der weifden
Blutkorperchen durch Tatigkeit in Schichtsystemen nachgewiesen werden (Sookoian
et al. 2007). In einer Querschnittsstudie aus dem Jahr 2007 wurden 877 Tagarbeiter
mit 474 Beschaftigten in rotierenden Schichtsystemen verglichen. Bei den
Schichtarbeitern konnten neben erhohten Parametern, welchen dem metabolischen
Syndrom zugeordnet werden, namlich BMI, Waist-to-hip ratio, diastolischer
arterieller Blutdruck, Insulin und Triglyzeride, auch signifikant hohere
Leukozytenzahlen gezeigt werden (7030 vs. 6730, p < 0,0094). Ein Anstieg der
weifden Blutkérperchen wird auch von Nishitani und Sakakibara in einer japanischen
Studie an 208 mannlichen Beschiftigten einer Produktionsanlage fiir synthetische
Fasern berichtet (Nishitani und Sakakibara 2007). Dieser Anstieg wird mit
subjektiven Schlafstorungen assoziiert, auffillig war jedoch, dass Schichtarbeiter
auch im Vergleich zu Tagarbeitern mit ahnlich schlechtem Schlaf erhohte
Leukozytenzahlen hatten. In den von uns durchgefiihrten Untersuchungen konnte ein
solcher Zusammenhang nicht nachvollzogen werden. Eine erhohte Schlaflatenz und
eine schlechtere Schlafeffizienz scheinen bei Schichtarbeitern jedoch zu einer

Erhohung der nachweisbaren weif3en Blutkérperchen zu fiihren. Auffillig waren im
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Gegensatz dazu hochsignifikante Veranderungen der Monozytenzahl. Sowohl die
Tatigkeit in Schichtsystemen als auch Schlafstérungen fiihrten zu deutlich erhéhten
mittleren Monozytenkonzentrationen. Ein geordneter Schlafrhythmus scheint bei der
Differenzierung der Monozyten hilfreich zu sein. Lange et al. zeigten 2006, dass Schlaf
die Anzahl von Interleukin-12 produzierenden Monozyten erhoht und
entgegengesetzt von Interleukin-10 produzierenden Monozyten herabsetzt (Lange et
al. 2006). Es konnte zudem nachgewiesen werden, dass Schlafdeprivation eine
Veranderung der monozytaren Zytokinausschiittung induziert (Irwin et al. 2006) und
somit eine Proinflammation aufrecht erhalten wird. Monozyten wird eine bedeutende
Rolle bei der Genese der Arteriosklerose zugesprochen, indem die Monozyten in ihrer
spateren Differenzierungsform als Makrophagen die chronische Entziindung der
Gefafdwand unterhalten. Dieser Mechanismus unterstiitzt zumindest in der neueren
Forschung deutlich gewordene Zusammenhdnge zwischen Schichtarbeit sowie
Schlafstorungen und der Entwicklung von kardiovaskuldren Ereignissen. Diese
wurden u. a. bereits 1989 von Knutsson postuliert (Knutsson 1989) und konnten in
zahlreichen aktuellen Publikationen verifiziert werden (Sookoian 2007, Mullington et

al. 2009, Shantsila and Lip 2009).

Neben den Verdanderungen der zellularen Bestandteile des Immunsystems, welche
bereits in einigen Studien untersucht wurden, fehlen derzeit ausreichende
Ergebnisse, um den Einfluss von Schichtarbeit auf molekulare Bestandteile der
Immunitdt umfassend bewerten zu konnen. Es gibt zahlreiche Untersuchungen zu
verschiedenen Faktoren, die Zytokine und Akute-Phase-Proteine beeinflussenden,
welche auch die klinische Relevanz dieser Immunparameter verdeutlicht. Aus der
Arbeitsmedizin ist bekannt, dass z. B. arbeitsplatzbedingter Stress zu einer Erhhung
von IL-1b fiihren kann (Zefferino et al. 2006). Es scheinen komplexe Interaktionen
zwischen Zytokinen, Inflammation und der adaptiven Antwort von Homodostase,
Gesundheit und Wohlbefinden zu existieren. Untersuchungen lassen einen Einfluss
von proinflammatorischen Zytokinen auf die Entwicklung einer Arteriosklerose oder

von Depressionen vermuten (Elenkov et al. 2005).

Ein stetig mehr Aufmerksamkeit findendes Forschungsfeld sind Interaktionen
zwischen dem Immunsystem und dem Schlafverhalten des Menschen. Bereits 1999

postulierte eine amerikanische Forschergruppe einen Einfluss von Interleukin-6 auf
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die Schlafregulation und experimentell induzierte Schlafrigkeit, vermutet wurden fiir
beide Effekte unterschiedliche Wirkmechanismen (Vgontzas et al.1999). Zwei Jahre
zuvor waren erhohte Spiegel inflammatorischer Zytokine, inklusive Interleukin-6 und
TNF-a, bei Schlafstérungen mit exzessiver Tagesmiidigkeit wie z. B. das Schlaf-Apnoe-
Syndrom, entdeckt worden (Vgontzas et al. 1997). Diese Erkenntnisse lief3en
vermuten, dass Zytokine eine vermittelnde Rolle bei der Entstehung von
Schlafstérungen einnehmen kénnten. Eine Assoziation zu Schlafstorungen konnte fiir
die in dieser Untersuchung gemessenen TNF-a -Konzentrationen nicht dargestellt
werden. Bei der Betrachtung der Interleukin-6-Serumkonzentration der im Rahmen
unserer Studie untersuchten Beschaftigten fiel jedoch auf, dass Schichtarbeiter mit
Tagesmiidigkeit signifikant hohere IL-6-Werte in der systemischen Zirkulation im
Vergleich zu Tagarbeitern mit subjektiver Tagesmudigkeit aufwiesen. Kollektivintern
fiihrte Tagesmiidigkeit weder bei Schichtarbeitern noch bei Tagarbeitern zu
signifikanten Veranderungen des Zytokinlevels, d. h., es bestand keine Korrelation
von Tagesmiidigkeit und Interleukin-6. Der einer IL-6-Verschiebung zu Grunde
liegende Faktor scheint nach diesen Ergebnissen Schichtarbeit zu sein. Eine Reihe von
Untersuchungen unterstitzt jedoch die Hypothese, dass es sich bei dem Interleukin-6
um einen ,Schlaffaktor handeln kénnte. Die Sekretion von Interleukin-6 unterliegt
einem biphasischen circadianen Muster mit zwei Nadiren um 8.00 Uhr und um 21.00
Uhr, sowie zwei Spitzen um 5.00 Uhr und um 19.00 Uhr, wobei um 5.00 Uhr die
hochste Konzentration gemessen werden konnte. Circa zwei Stunden vor dem
Einschlafen zeigten Probanden einen Abfall von Interleukin-6 (Vgontzas et al. 1999).
Nach der subkutanen Applikation von Interleukin-6 konnten signifikante
Veranderungen der Schlafarchitektur objektiviert werden. Der Anteil des REM-
Schlafes reduzierte sich signifikant, wahrend die Slow-Wave-Stadien in der ersten
Nachthalfte reduziert und in der zweiten Nachthalfte erhoht gemessen wurden.
Zusatzlich konnten eine Erhohung von ACTH, eine Senkung von TSH, sowie deutliche
Interaktionen mit anderen immunologischen Faktoren inklusive einer dramatischen
Erhohung von C-reaktivem Protein gemessen werden. Subjektiv berichteten die
Verum-Probanden Erschopfung und Konzentrationsschwache (Spath-Schwalbe et al.
1998). Partieller und totaler Schlafentzug erhéhen daneben signifikant die
nachweisbare CRP-Konzentration (Meier-Ewert et al. 2004). Neben diesen

Untersuchungen unter eher planbaren, experimentellen Bedingungen sind aus der
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aktuellen Literatur Ergebnisse bekannt, die eine Aktivierung des Immunsystems bei
Schlafgestorten belegen. Aus der Erforschung des Obstruktiven Schlaf-Apnoe-
Syndroms sind seit ldngerem inflammatorische Effekte objektiviert, welche der
aktuellen Literatur vermehrt Aufmerksamkeit finden. So erhohen Schlafstérungen
assoziiert mit einem OSAS unter anderem die Serumkonzentrationen fiir TNF-aq, IL-6,
IL-8 und CRP (Ryan et al. 2009; Goldbart et al. 2008). Aber auch fiir Schlafstérungen
ohne offensichtlichen ,somatischen“ Hintergrund sind inflammatorische
Veranderungen beschrieben (Simpson and Dinges 2007). Epidemiologisch angelegte
Studien sind derzeit noch rar. 2007 konnte eine finnldndische Studie mit 4011
Teilnehmern einen Zusammenhang zwischen moderaten bis schweren
Schlafstorungen bei Mannern und einer Erhoéhung der hs-CRP-Konzentration
nachweisen, bei den teilnehmenden Frauen war keine signifikante Verkniipfung zu

erkennen (Liukkonen et al. 2007).

Neben der Erforschung der kausalen Griinde von Schlafstorungen konnte die aktuelle
Forschung Hinweise darauf liefern, dass bei einer Reihe von metabolischen und
kardiovaskuldren Verdnderungen eine Inflammation oder Proinflammation als
auslosender Faktoren zu betrachten ist. Es konnten Anhaltspunkte dafiir geliefert
werden, dass proinflammatorische Marker Pradiktoren fiir Gefaifdveranderungen im
Sinne einer Arteriosklerose sein konnen (Rizzo et al. 2009). Eine Studie mit 147
Méannern und 249 Frauen mittleren Alters konnte einen Zusammenhang zwischen
erh6hten IL-1f und IL-1ra-Werten und der Entwicklung eines arteriellen Hypertonus
aufzeigen (Vanhala et al. 2008). Neben weiteren Arbeiten, die Parameter des
Immunsystems mit kardiovaskuldren Erkrankungen in Verbindung bringen,
existieren Hinweise darauf, dass bestimmte Stoffwechselerkrankungen durch
proinflammatorische Gewebsprozesse vermittelt sein konnten. Es wird diskutiert, ob
die Entwicklung eines Diabetes mellitus als Folge einer chronischen
Entziindungsreaktion zu sehen ist (Cefalu 2009). Die diabetische Polyneuropathie
scheint ebenfalls mit erhohten Konzentrationen von CRP und IL-6 assoziiert zu sein
(Herder et al. 2009). Des Weiteren wird eine Proinflammation mit Schilddriisen-
(Erden et al. 2008) und Tumorerkrankungen (Allavena et al. 2008) in Verbindung
gebracht.
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5.4. Schlussfolgerung

Betrachtet man vor dem Hintergrund der genannten Erkenntnisse der aktuellen
Forschung die Ergebnisse dieser Arbeit, ergeben sich arbeitsmedizinische Fragen und

Konsequenzen.

Es konnte aufgezeigt werden, dass die von uns untersuchten Beschaftigten in
Schichtsystemen signifikant erhéhte CRP- und tendenziell erhdhte Interleukin-6-
Konzentrationen gegeniiber der Vergleichsgruppe im Serum aufwiesen, was auf eine
Proinflammation hindeutet. Auf zellulirer Ebene zeigten sich signifikant erhohte
mittlere  Monozytenzahlen. Diese Verdnderungen sind im Sinne eines
proinflammatorischen systemischen Geschehens zu werten, welches als Risikofaktor
fiir kardiovaskuldre und endokrinologische sowie psychische Stérungen diskutiert
werden muss. Wie bereits erwdhnt, wird seit langerem beobachtet, dass bei
Schichtarbeitern entsprechende Erkrankungen haufiger auftreten. Das erhohte Risiko
zur Ausprdagung von kardiovaskuldren Ereignissen und endokrinologischen
Veranderungen ist durch die vermehrte Konzentration von entziindungsférdernden
Substanzen und konsekutive héaufigere Auftreten von Entziindungen, auch auf
kleinster Ebene, zu erkldren. Unsere Ergebnisse zeigen dabei, dass die chronische
Storung der zirkadianen Rhythmik, in unserer Untersuchung durch die Schichtarbeit
dargestellt, einen grofderen Einfluss auf das CRP zu besitzen scheint als das

Vorhandensein einer Schlafstorung.

Es wurde bereits in mehreren Schlafdeprivationsstudien gezeigt, dass Storungen der
zirkadianen Rhythmik an sich zu der Ausschiittung von Zytokinen fiithren. Zytokine
konnten jedoch auch die Funktion eines Mediators des Schlafes iibernehmen, so
scheint zumindest Interleukin-6 eine direkte Auswirkung auf die Schlafarchitektur
und Tagesmiidigkeit zu haben (Spath-Schwalbe et al. 1998). Warum Abweichungen
der zirkadianen Rhythmik und Schlafstérungen letztendlich mit Veranderungen der
Zytokinkonzentrationen assoziiert sind, ist abschlief3end nicht geklart. Dies bleibt

weiteren Untersuchungen vorbehalten.

Flir den klinischen Alltag ist, insbesondere unter der Beriicksichtigung unserer

Ergebnisse, eine intensive arbeitsmedizinische Betreuung und Beratung von
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Schichtarbeitern zweckmafiig. Der Risikofaktor Schichtarbeit ist in vielen Branchen
nicht zu umgehen, so dass die Tatigkeit zu wechselnden Tages- und Nachtzeiten
essentieller Bestandteil unserer heutigen Gesellschaft ist. Gerade darum ist es
wichtig, auf beeinflussbare Risikofaktoren besondere Riicksicht zu nehmen und
andere praventive Mafdnahmen, welche z. B. auf das Rauch- und Essverhalten der

Beschaftigten abzielen, im Sinne einer Risikominimierung voranzutreiben.
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6. Zusammenfassung

Die aktuelle Forschung gibt Hinweise darauf, dass eine Aktivierung des
Immunsystems das Risiko flir kardiovaskuldre Ereignisse erhoht. Mit dieser Studie
sollte der Einfluss von Schichtarbeit und Schlafstérungen auf Entziindungsparameter

untersucht werden.

Wir untersuchten 131 Tagarbeiter und 209 Schichtarbeiter z. T. im Rahmen betriebs-
arztlicher Untersuchungen mit Hilfe eines institutseigenen Fragebogeninventars und
dem PSQI. Die Probanden wurden ferner koérperlich untersucht und es wurden
Blutproben gewonnen. Fiir die Fragestellung dieser Arbeit erfolgte die Auswertung

von CRP, IL-6, TNF-qa, Leukozytenzahl und Monozytenzahl sowie des PSQI.

Wir konnten mit Hilfe des PSQI einen Anteil von 26,7 % der Beschiftigten in
Tagarbeit und 61,2 % der Beschaftigten in Schichtsystemen identifizieren, welche
tber relevante Schlafstorungen klagten. Im Mittel gaben damit 47,9 % der
Studienpopulation relevante Schlafstorungen an. Signifikant h6here Werte wurden in
den Kategorien ,Subjektive Schlafqualitat”, ,Schlaflatenz, ,Schlafdauer®,
»Schlafstorungen“ und ,Tagesschlifrigkeit vom Kollektiv der Schichtarbeiter

erreicht.

Hochsignifikante Zusammenhdnge zwischen der Tatigkeit im Schichtdienst und
erhohten Monozytenzahlen konnten nachgewiesen werden (p < 0,001).
Schichtarbeiter hatten im Mittel deutlich erh6hte Monozytenzahlen gegeniiber den
Probanden in Tagarbeit. Personen mit Schlafstérungen hatten ebenso signifikant

erhohte Monozytenzahlen. Leukozyten zeigten diese Veranderungen nicht.

Im Rahmen dieser Studie waren bei Schichtarbeitern gegeniiber den Beschaftigten in
Tagarbeit weiterhin signifikant hohere CRP-Werte im Serum nachweisbar (2,55 vs.
1,79; p = 0,031). Eine Konzentrationserhohung des C-reaktiven Proteins durch

Schlafstorungen allein konnten wir nicht nachweisen (2,33 vs. 2,18, p = 0,713).

Die Serumkonzentration des Interleukin-6 zeigte keine signifikante Verdnderung

zwischen Schichtarbeitern und Tagarbeitern, wobei Schichtarbeiter tendenziell
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hohere Werte hatten. Ein signifikanter Einfluss von Schlafstorungen auf eine

Interleukin-6-Erh6hung konnte nicht nachgewiesen werden.
Relevante Verdnderungen von TNF-alpha konnten nicht aufgezeigt werden.

Mit den Ergebnissen dieser Arbeit zeigt sich, dass Beschiftigte in Schichtsystemen
erhohte inflammatorische Parameter aufweisen. Dies konnte dafiir sprechen, dass

Schichtarbeiter einem hoheren gesundheitlichen Risiko ausgesetzt sind.
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8. Anhang

PSQI - Pittsburgh-Schlaf-Qualitits-Fragebogen

Die folgenden Fragen beziehen sich auf Ihre iiblichen Schlafgewohnheiten und zwar wdhrend der letzten vier
Wochen. Thre Antworten sollten mdglichst genau sein und sich auf die Mehrzahl der Tage und Nachte
wahrend der letzten vier Wochen beziehen. Beantworten Sie bitte alle Fragen.

1. Wann sind Sie wahrend der letzten vier tibliche Uhrzeit:
Wochen gewohnlich abends zu Bett gegangen?

2. Wie lange hat es wahrend der letzten vier in Minuten:
Wochen gewohnlich gedauert, bis Sie nachts

eingeschlafen sind?

3. Wann sind Sie wahrend der letzten vier iibliche Uhrzeit:
Wochen gewdhnlich morgens aufgestanden?

4, Wieviele Stunden haben Sie wahrend der Effektive Schlafzeit (Stunden) pro Nacht:
letzten vier Wochen pro Nacht tatsachlich
geschlafen?

(Das muss nicht mit der Anzahl der Stunden, die Sie im Bett verbracht haben, iibereinstimmen.)

Kreuzen Sie bitte fiir jede der folgenden Fragen die fiir Sie zutreffende Antwort an. Beantworten Sie bitte
alle Fragen.

5. Wie oft haben Sie wahrend der letzten vier Wochen schlecht geschlafen, ...

a) ... weil Sie nicht innerhalb von 30 Minuten O Wihrend der letzten vier Wochen gar nicht
einschlafen konnten?
O Weniger als einmal pro Woche

O Einmal oder zweimal pro Woche

O Dreimal oder hiufiger pro Woche

b) .. weil Sie mitten in der Nacht oder friith QO Wihrend der letzten vier Wochen gar nicht
morgens aufgewacht sind?
O Weniger als einmal pro Woche

O Einmal oder zweimal pro Woche

O Dreimal oder haufiger pro Woche
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) .. weil Sie aufstehen mussten, um zur
Toilette zu gehen?

d) .. weil Sie Beschwerden beim Atmen
hatten?
e) ... weil Sie husten mussten oder laut

geschnarcht haben?

f) ... weil Thnen zu kalt war?
g) ... weil Thnen zu warm war?
h) ... weil Sie schlecht getraumt hatten?

O Waihrend der letzten vier Wochen gar nicht
O Weniger als einmal pro Woche
O Einmal oder zweimal pro Woche

O Dreimal oder haufiger pro Woche

Wiéhrend der letzten vier Wochen gar nicht
Weniger als einmal pro Woche

Einmal oder zweimal pro Woche

© O O O

Dreimal oder haufiger pro Woche

Wiéhrend der letzten vier Wochen gar nicht
Weniger als einmal pro Woche

Einmal oder zweimal pro Woche

© O O O

Dreimal oder haufiger pro Woche

Wihrend der letzten vier Wochen gar nicht
Weniger als einmal pro Woche

Einmal oder zweimal pro Woche

© O 0O O

Dreimal oder haufiger pro Woche

Wihrend der letzten vier Wochen gar nicht
Weniger als einmal pro Woche

Einmal oder zweimal pro Woche

© O O O

Dreimal oder haufiger pro Woche

Q Wihrend der letzten vier Wochen gar nicht
O Weniger als einmal pro Woche
Q Einmal oder zweimal pro Woche

Q Dreimal oder hiufiger pro Woche
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i) ... weil Sie Schmerzen hatten?

i) ... aus anderen Griinden?

O Wibhrend der letzten vier Wochen gar nicht
O Weniger als einmal pro Woche
Q Einmal oder zweimal pro Woche

O Dreimal oder haufiger pro Woche

Bitte beschreiben:

Und wie oft wihrend des letzten Monats konnten

Sie aus diesem Grund schlecht schlafen?

Q Waihrend der letzten vier Wochen gar nicht
O Weniger als einmal pro Woche
O Einmal oder zweimal pro Woche

O Dreimal oder hiufiger pro Woche

Q Sehr gut
Q Ziemlich gut
Q Ziemlich schlecht

Q Sehr schlecht

6. Wie wiirden Sie insgesamt die Qualitdt lhres Schlafes wahrend der letzten vier Wochen

beurteilen?

7. Wie oft haben Sie wahrend der letzten vier
Wochen Schlafmittel eingenommen (vom Arzt
verschriebene oder frei verkadufliche)?

8. Wie oft hatten Sie wahrend der letzten vier
Wochen Schwierigkeiten wachzubleiben, etwa
beim Autofahren, beim Essen oder bei
gesellschaftlichen Anldssen?

O Wihrend der letzten vier Wochen gar nicht
O Weniger als einmal pro Woche
O Einmal oder zweimal pro Woche

O Dreimal oder hiufiger pro Woche

O Waihrend der letzten vier Wochen gar nicht
Q Weniger als einmal pro Woche
Q Einmal oder zweimal pro Woche

O Dreimal oder haufiger pro Woche
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9. Hatten Sie wahrend der letzten vier Q Keine Probleme
Wochen Probleme, mit geniigend Schwung die

iiblichen Alltagsaufgaben zu erledigen? O Kaum Probleme

QO Etwas Probleme

QO Grofe Probleme

10.  Schlafen Sie Q Ja
allein in Threm
Zimmer? Q Ja, aber ein Partner/Mitbewohner schlift in einem anderen Zimmer

QO Nein, der Partner schlift im selben Zimmer, aber nicht im selben Bett

QO Nein, der Partner schlift im selben Bett
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Fragebogen “Schichtarbeit, Schlaf und metabolisches Syndrom ”

Institut fur Arbeitsmedizin der Universitat zu Libeck
Studienleitung Frau Dr. med. A. Wussow, 0451/5003055

Code-Nr.

Allgemeine und Fragen zum Befinden (bitte Zutreffendes ankreuzen, Mehrfachantworten sind maoglich)

[] stationsdienst
[ Wechselschicht
[] Akutkrankenhaus

Wie sind Sie beschéftigt?

Wo sind Sie beschéftigt?

[ Verwaltung/Administration
[ Tagarbeit
[1 Neuro-Reha [] Herzzentrum [] Reha-Zentrum

O

O

Familienstand: [Isingle/allein lebend

[Cfeste Partnerschaft

Kind/er: [Cnein Clja Anzahl der Kinder im Haushalt:
Fiihlen Sie Sich durch lhre Arbeit iiberlastet? [nein Clja
Wenn ja, wie? [ kérperlich [geistig  [Iseelisch/emotional [ich habe zuviel

Stress.

[nein, ich bin noch genauso aktiv wie frither

[lja, meine Freizeitaktivitaten haben sich deutlich verringert

[nein, ich bin aktiver geworden

Leiden lhre Freizeitinteressen/lhre Hobbys unter Ihrer Arbeit, sind Sie nicht mehr so aktiv wie friher?

[Jja, ich mache kaum noch etwas in meiner Freizeit

Konnen Sie schlecht einschlafen? haufig [selten [nie

Koénnen Sie schlecht durchschlafen? [Ihaufig [selten [Cnie

Fihlen Sie Sich miide und unausgeschlafen? [In&ufig [selten [nie

Sind Sie plétzlich grundlos verstimmt oder traurig? [Ihaufig [selten [nie

Regen Sie sich oft (iber Kleinigkeiten oder unwichtige Dinge auf, die |[[]haufig [selten [nie

Sie fruher kalt gelassen haben?

Treiben Sie Sport? [] gar nicht |[[] weniger als |[] 1 x oder 2 x |[] 3x oder h&u-
Wenn ja, welche Sportart(ten): 1 x pro Woche |pro Woche figer pro Woche
Waren Sie gern sportlich aktiver? [Inein [Jja Wenn ja, was hindert Sie, Sport zu treiben? [l
Zeitmangel

[ISelbstiiberwindung klappt nicht [JunregelméaRige Arbeitszeit [Janderes

Ist Inr Schlafbeddirfnis hoher als friher? [ nein [] etwas ] deutlich ] sehr deutlich
Kénnen Sie sich schlechter konzentrieren als friher? |[] nein [] etwas [ deutlich ] sehr deutlich
Wie viele Tassen Kaffe trinken sie ca. pro Tag? (1 [ keine []1-3 (146 [>6

Pott = 2 Tassen)
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Fragen zum Arbeitsmodus (bitte Zutreffendes ankreuzen). Sofern Sie nicht in Schichtarbeit titig sind, betreffen
Sie einige Fragen nicht. Fiir Sie ist in diesem Fall das Kistchen , entfillt“ vorgesehen.

Arbeiten Sie in Schichtarbeit? [Cnein (ja Wenn ja, seit wann? Ca. Monate Jahre
Haben Sie schon einmal ein Aufgabengebiet gewechselt, um nicht mehr in Schichten zu arbeiten? [Cnein
Haben Sie vor dem Eintritt in dieses Unternehmen im Schichtdienst gearbeitet? [Inein  [lja, ca. ____ Jahr(e)
Kommt es haufig zu kurzfristigen Anderungen des Schichtplanes? [Inein  [ja [arbeite nicht in Schichten

Wiurden Sie lieber in der Tagarbeit ohne Wechsel arbeiten, auch wenn Sie weniger verdienen wirden?

Lja [nein [entfallt, da ich nicht in Schichtarbeit arbeite

Ist aus Ihrer Sicht die Schichtarbeit in Ihrem Unternehmen notwendig?

[ ja, weil: [nein, weil:

Sind Sie zufrieden mit dem Schichtmodell Ihrer Abteilung? (lja [ nein [entfallt, keine
Schichtarbeit

Hatten Sie Anderungsvorschlage oder spezielle Anregungen? (lja [ nein [entfallt, keine
Schichtarbeit

Wenn ja, welche?
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