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Introduccion: La neoplasia de prostata es la enfermedad maligna mas comun de los paises desarrollados
y la segunda causa de muerte a nivel mundial.

Objetivos: Revisar la literatura cientifica existente sobre la aparicion de neoplasias de prostata asociada
a la exposicion laboral al cadmio y/o sus compuestos.

Meétodos: Revision sistematica de la literatura cientifica recogida en las bases de datos bibliograficas
MEDLINE (via PubMed), The Cochrane Library, Scopus y Web of Science. Los términos utilizados, como
descriptores y texto libre en titulo y resumen, fueron: «Cadmium», «Cadmium Compounds», «Cadmium
Radioisotopes», «Cadmium Isotopes», «Cadmium Chloride», «Cadmium Poisoning», «Itai Itai», Prostatic
Neoplasms», Prostatic Neoplasmy», <Prostate Neoplasm», Prostate Cancer», «Cancer of the Prostate», <Prostatic
Cancer», «Cancer of Prostate» y «Occupational Exposure». Se utilizaron los filtros (limites) <humanos» y
«@adultos» (19+ afios).

Resultados: Se recuperaron 114 referencias, de las que se pudieron obtener a texto completo 14
articulos tras aplicar los criterios de inclusion y exclusion. En ellos se describe la asociacion entre exposicion
laboral al cadmio y el desarrollo de neoplasia de prostata.

Conclusiones: A pesar de obtener unos resultados que evalian el desarrollo de neoplasia de prostata
tras la exposicion al cadmio o a sus compuestos, no existe suficiente evidencia que demuestre su efecto
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carcinogénico en el ambito laboral, por lo que serian necesarios nuevos estudios que aporten evidencia en
relacion a este tema.

Med Segur Trab (Internet). 2019;65(254):59-72
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Introduction: Prostate neoplasm is the most common malignant disease in developing countries and
the second cause of death worldwide.

Objectives: To review the existing scientific literature on the appearance of prostate neoplasms
associated with occupational exposure to cadmium and/or its compounds.

Methods: Systematic review of the scientific literature collected in the MEDLINE bibliographic databases
(via PubMed), The Cochrane Library, Scopus and Web of Science. The terms used, as descriptors and free text
in title and summary, were: «Cadmium», «Cadmium Compounds», «Cadmium Radioisotopes», «Cadmium
Isotopes», «Cadmium Chloride», «<Cadmium Poisoning», Itai Itai», Prostatic Neoplasms», Prostatic Neoplasm»,
«Prostate Neoplasm», «Prostate Cancer», «<Cancer of the Prostate», Prostatic Cancer», «Cancer of Prostate» and
«Occupational Exposure». The filters (limits) <humans» and «adults» (19+ years) were considered.

Results: 114 references were retrieved, 14 articles of them in full text after applying the inclusion and
exclusion criteria, in which the association between occupational exposure to cadmium and the development
of prostate neoplasm is explained.

Conclusions: Despite the results obtained that evaluate the development of prostate cancer after
exposure to cadmium or its compounds, not enough evidence to demonstrate its carcinogenic effect in the
workplace has been found, so new studies that provide evidence in relation to this topic should be carried
out.
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INTRODUCCION

La neoplasia de prostata es la enfermedad maligna mas comin de los paises
desarrollados y la sexta causa de muerte tras el cancer de pulmoén a nivel mundial'. La
tasa de mortalidad para la neoplasia de préstata varia segun el grupo étnico, detectandose
altas tasas en afroamericanos y caucasicos en comparaciéon con los asiaticos. Estas
diferencias son debidas a susceptibilidad genética, exposicion a factores de riesgo
externos, diferencias en el sistema de salud, el registro de la neoplasia como tal en la
historia clinica o una combinacion de estos factores®. En el afio 2015 mas de 220.800
hombres fueron diagnosticados de neoplasia de prostata y 27.540 murieron segun las
estadisticas de los Estados Unidos de Norteamérica (EE.UU.)3. En ese mismo ano fueron
diagnosticados mas de 33.300 varones de neoplasia de prostata en Espana, un 22.4%
sobre el total de neoplasias detectadas®. La etiologia de la neoplasia de prostata comprende
multiples factores, dentro de los cuales pueden ser implicados la obesidad, los andrégenos,
la dieta rica en grasas y el cadmio. La exposicion al licopeno y a la vitamina E han
demostrado ser protectoras frente a este tipo de cancer®®.

El cadmio es un elemento metalico que se encuentra en la naturaleza en pequenas
concentraciones, representando alrededor de 0.1-0.5 mg/kg de la corteza terrestre, y se
presenta principalmente en asociacion con minerales de zinc (en una proporcién del
0.33%), pero también con minerales de plomo o cobre’. El contacto con este metal puede
ocurrir a través de fuentes que incluyen el tabaquismo, la dieta (mediante vegetales que
adquieren el cadmio de los suelos), la contaminaciéon ambiental y la exposicion en el
medio laboral al inhalar polvo o humos que lo contengan®’. El cadmio tiene una vida
media en el organismo de entre 10 y 30 anos y puede presentar una gran variedad de
efectos negativos en la salud de los humanos. Ademas de ser carcinogénico, se ha
relacionado con la aparicion de osteoporosis y fracturas 6seas, diabetes mellitus tipo 2,
enfermedades renales y cardiovasculares®.

Sus primeros usos, a principios del siglo XX, fueron como pigmento para pinturas,
en amalgamas dentales (en cantidades mas reducidas) y como sustituto del estafio durante
la Segunda Guerra Mundial. Desde entonces, el cadmio ha sido utilizado en su practica
totalidad para la fabricacion de baterias y pigmentos, en la galvanoplastia y los
revestimientos, y como estabilizador de plasticos y aleaciones. Casi todos estos usos han
disminuido hacia el final del siglo XX, siendo actualmente su principal utilizacién la
fabricacion de baterias, que pasé de un 8% en 1970 a un 75% en el afio 2000'°. En 2003,
la Unioén Europea (UE) adopt6 la resolucion sobre la Restriccion del Manejo de Sustancias
Peligrosas, por la aprobacion de la cual los Estados miembros garantizan que, a partir de
julio de 20006, los nuevos aparatos eléctricos y electrénicos que se pongan en el mercado
no contendran cadmio, asi como tampoco plomo, mercurio, cromo hexavalente,
polibromobifenilos (PBB) o polibromodifeniléteres (PBDE), salvo para algunas
aplicaciones que quedan exceptuadas de lo dispuesto por no existir alternativas adecuadas
y mas seguras'!.

Se han descrito varios mecanismos responsables de la carcinogenicidad de la
exposicion al cadmio, que incluyen la induccién del estrés oxidativo, la supresion de la
reparacion del ADN, alteraciones en la metilaciéon del ADN, inhibicién de la apoptosis,
activacion de protooncogenes, inactivacion de genes supresores de tumores y disrupcion
de la adhesion celular. Estudios experimentales evidencian que un exceso de exposicion
a estrogenos puede provocar neoplasia de prostata. Se ha demostrado que el cadmio
puede presentar propiedades estrogénicas y desencadenar procesos mediados por
receptores a en el tejido prostatico, activando la proliferacion celular'.

Varios estudios epidemiologicos'*?!' investigan la asociacion entre la exposicion
ocupacional al cadmio y el desarrollo de neoplasia de prostata, sin embargo se han
presentado hallazgos inconsistentes. Algunos estudios han demostrado una relacién
significativa'>!®, otros una asociacion débil'7!® mientras que otros, por el contrario, no
demostraron ninguna asociacion'?. La International Agency for Research on Cancer
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(IARC) reporta en su informe de 2018 resultados contradictorios sobre la asociacion entre
la exposicion al cadmio en el medio laboral y el desarrollo de neoplasias de prostata. Los
incrementos que se observaron en unos primeros estudios de cohortes no pudieron
confirmarse en estudios posteriores. Sin embargo, un estudio de casos y controles sugiere
que esta asociacion existe*.

Por ello, se consideré de interés realizar una revisiéon con el objetivo de examinar la
literatura cientifica sobre la exposicion laboral al cadmio y/o sus compuestos en relacion
con la aparicién de neoplasia de prostata.

MATERIAL Y METODOS
Diseno

Estudio descriptivo transversal y analisis critico de los trabajos recuperados mediante
revision sistematica.

Fuente de obtencién de los datos

Los datos se obtuvieron mediante consulta directa, via Internet, a la literatura
cientifica contenida en las bases de datos MEDLINE (via PubMed), The Cochrane Library,
Scopus y Web of Science.

Tratamiento de la informacion

Para definir los términos de la busqueda se consult6 el Thesaurus desarrollado por
la US. National Library of Medicine (MeSH), considerandose adecuados «Cadmiumy,
«Cadmium Compounds», «Cadmium Radioisotopes», «Cadmium Isotopes», «Cadmium
Chloride», «Cadmium Poisoning», «Itai Itai», <Prostatic Neoplasms», «Prostatic Neoplasmp,
«Prostate Neoplasm», Prostate Cancer», «<Cancer of the Prostate», Prostatic Cancer», «Cancer
of Prostate» y «Occupational Exposure», como descriptores y texto libre en titulo y
resumen. La ecuacion de busqueda principal se desarroll6, con la utilizaciéon de conectores
booleanos, para su empleo en la base de datos MEDLINE, via PubMed. Se utilizaron los
filtros (limites) <humanos» y «adultos 19+ anos». Esta misma estrategia se adapt6 a las
caracteristicas del resto de bases de datos consultadas; ver tabla I.

La busqueda se realiz6 desde la primera fecha disponible, de acuerdo con las
caracteristicas de cada base de datos, hasta noviembre de 2018 y se completé con el
examen del listado bibliografico de los articulos que fueron seleccionados.

Seleccion de estudios

Se eligieron para su revision los articulos que cumplieron los siguientes criterios de
inclusion: articulos originales publicados en revistas revisadas por pares que fueran
estudios observacionales y que existiera efecto causal entre la exposicion al cadmio y/o
sus compuestos y la neoplasia de prostata por exposicion laboral en personas adultas. Al
aplicar los criterios de exclusion fueron eliminados aquellos articulos con idiomas
diferentes a los establecidos (inglés, portugués y castellano) y no encontrados a texto
completo.

La seleccion de los articulos pertinentes se realizé por los autores de la presente
revision. Para dar por valida la inclusion de los articulos se establecié que la valoracion
de la concordancia (indice Kappa) entre tres de los autores (ADLM/MFVP/AKBC) debia
ser superior a 0,60 (buena o muy buena fuerza de concordancia)®’. Siempre que se
cumpliera esta condicion, las posibles discordancias se solucionarian mediante la consulta
del cuarto autor (JSV) y posterior consenso entre los autores.
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Tabla I. Estrategia de bisqueda adaptada a cada una de las bases de datos bibliogrdficas consultadas.

Bases de datos Ecuaciones de busqueda
MEDLINE ((((“Cadmium”[Mesh] OR “Cadmium”[Title/Abstract] OR “Cadmium Compounds”[Mesh]
(Pubmed) OR “Cadmium Compounds”[Title/Abstract] OR “Cadmium Radioisotopes”[Mesh]

OR “Cadmium Isotopes”[Title/Abstract] OR “Cadmium Chloride”[Title/Abstract]

OR “Cadmium Poisoning”[Mesh] OR “Cadmium Poisoning”[Title/Abstract] OR “Itai
Itai”[Title/Abstract] OR “Itai-Itai”[Title/Abstract]) AND (“humans”’[MeSH Terms]

AND “adult’[MeSH Terms]))) AND ((“Prostatic Neoplasms”[Mesh] OR “Prostatic
Neoplasm” [Title/Abstract] OR “Prostate Neoplasm”[Title/Abstract] OR “Prostate
Cancer”[Title/Abstract] OR “Cancer of the Prostate”[Title/Abstract] OR “Prostatic
Cancer”[Title/Abstract] OR “Cancer of Prostate”[Title/Abstract]))) AND ((“Occupational
Exposure”[Mesh] OR “Occupational Exposure”[Title/Abstract]))

Filters: Adult: 19+ years; Humans.

The Cochrane (MeSH descriptor: [Cadmium] OR [Cadmium Compounds] OR (“Cadmium” OR

Library “Cadmium Compounds” OR “Cadmium Compounds” OR “Cadmium Radioisotopes”
OR “Cadmium Radioisotopes” OR “Cadmium Isotopes” OR “Cadmium Chloride” OR
“Cadmium Poisoning” OR “Cadmium Poisoning” OR “Itai Itai” OR “Itai-Itai”):ti,ab,kw)
AND (MeSH descriptor: [Prostatic Neoplasms] OR (“Prostatic Neoplasms” OR “Prostatic
Neoplasm” OR “Prostate Neoplasm” OR “Prostate Cancer” OR “Cancer of the Prostate”
OR “Prostatic Cancer” OR “Cancer of Prostate”):ti,ab,kw) AND (MeSH descriptor:
[Occupational Exposure] OR ((“Occupational Exposure”):ti,ab,kw)

Scopus ( TITLE-ABS-KEY ( “Cadmium” OR “Cadmium Compounds” OR “Cadmium Compounds”
OR “Cadmium Radioisotopes” OR “Cadmium Radioisotopes” OR “Cadmium Isotopes”
OR “Cadmium Chloride” OR “Cadmium Poisoning” OR “Cadmium Poisoning” OR
“Itai Itai” OR “Itai-Itai” ) AND TITLE-ABS-KEY ( “Prostatic Neoplasms” OR “Prostatic
Neoplasm” OR “Prostate Neoplasm” OR “Prostate Cancer” OR “Cancer of the Prostate”
OR “Prostatic Cancer” OR “Cancer of Prostate” ) ) AND ( LIMIT-TO ( DOCTYPE , “ar” ) )

Web of Science  TEMA: (“Cadmium” OR “Cadmium Compounds” OR “Cadmium Compounds” OR
“Cadmium Radioisotopes” OR “Cadmium Radioisotopes” OR “Cadmium Isotopes” OR
“Cadmium Chloride” OR “Cadmium Poisoning” OR “Cadmium Poisoning” OR “Itai Itai”
OR “Itai-Itai”) AND TEMA: (“Prostatic Neoplasms” OR “Prostatic Neoplasm” OR “Prostate
Neoplasm” OR “Prostate Cancer” OR “Cancer of the Prostate” OR “Prostatic Cancer” OR
“Cancer of Prostate”)

Evaluacién de la calidad metodolégica

La calidad de los articulos seleccionados se valoré6 utilizando como apoyo las pautas
para informar los estudios observacionales STROBE (STrengthening the Reporting of
OBservational studies in Epidemiology)*, que contiene una lista de 22 puntos de control
esenciales que deben describirse durante la publicacion de estos documentos. Para cada
articulo seleccionado se asigné un punto por cada item presente (en caso de no ser
aplicable no puntuaba). Cuando un item estaba compuesto por varios puntos, éstos se
evaluaron de forma independiente, dandole el mismo valor a cada uno de ellos y
posteriormente se realizé un promedio (siendo éste el resultado final de ese item), de tal
forma que en ningin caso se pudiera superar la puntuacién de un punto por item.

Extraccion de los datos

El control de la informacion extraida de los estudios revisados se realizé6 mediante
dobles tablas que permitian la deteccion de los errores y la correccion mediante nueva
consulta de los originales.

Para determinar la actualidad de los articulos se calcul6 el semiperiodo de Burton-
Kleber (mediana de la edad) y el indice de Price (porcentaje de articulos con edad
inferior a los 5 afos).

Los estudios se agruparon segun las variables a estudio, con el fin de sistematizar y
facilitar la comprensién de los resultados, considerando los siguientes datos: primer autor
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de la referencia bibliografica y afio de publicacion, tipo de estudio y poblacion, periodo
y localizacion donde se realiz6, agente(s) de exposicion, ocupacion, tiempo de exposicion,
efecto estudiado y resultados principales.

RESULTADOS

Después de aplicar los criterios de busqueda descritos se recuperaron un total de
114 referencias. De éstas, tras eliminar aquellas que estaban duplicadas y aplicar los
criterios de inclusion y exclusion (ver figura 1), se lograron recuperar catorce articulos?+?
a texto completo (ver tablas III, IV, V), procedentes de MEDLINE (n=06; 42.85%), Scopus
(n=06; 42.85%) y Web of Science (n=2; 14.3%).

Figura 1. Identificacién y seleccion de estudios.
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Al calcular la concordancia entre los evaluadores sobre la pertinencia de los estudios
seleccionados se obtuvieron unos valores que oscilaron entre 0,70 (p < 0,008) y 0,85 (p
= 0,002). Los articulos elegidos presentaron una obsolescencia, segin el indice de Burton-
Kleber, igual a 25 afios, con un indice de Price del 14,3%.

Después de la evaluacion de la calidad de los articulos seleccionados por el
cuestionario STROBE, las puntuaciones oscilaron entre 8,16 y 19,26 (ver tabla II).

Los trabajos revisados incluyeron cinco?34333637 estudios de cohortes (35,71%),
tres?*3>37 de los cuales eran retrospectivos, lo cual dificulté establecer la relacion causal
entre exposicion y efecto; nueve?$2>27:2829.30313233 fueron casos y controles (64,28%).

El estudio de Checkoway et al.’!, es el que presenté menor tamafio muestral (n=104),
mientras que el de mayor tamafio muestral fue el publicado por Sharma-Wagner et al.*
(n=36.209). La poblaciéon estudiada en trece de los catorce trabajos (92,85%) estuvo
formada por hombres exclusivamente®° y en uno de los estudios (7,15%) fueron incluidos
individuos de ambos sexos®.
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Tabla II. Evaluacién de la calidad metodolégica de los estudios a través de los 22 items de valoracién
de la guia STROBE.

Puntuacion de los 22 items

23 4567 8910 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 Total %

Referencia

Van Der

Gulden ef al® 1111111100 0 02006605 1 1 011110 1530 6954

ggal;?y 1111111110 1 0206051 1 111100 1730 7863
Sharma- 0 1 10000 002 0 0 103011100 95 4331
Wagner et al.

Neslund-

Dudas ef al.? 1111111110 1 06003305 1 1 011111 1843 8377

Seidleretal® 1 1 1 1 11 1 110 1 05 03305 1 1 01010 0 1533 69.68
Rooneyetal® 1 1 1 1 1 1 1 1 1 0 NA 060 033 050 1 1 0 1 0 1 0 1 1543 7347
Krechetal® 1 1 0 1 1 1 0 0 0 0 NA 033 033 0 1050 0 00 1 0 0 816 3885

heck

St;;fway 11111111101 003051 0 011101 158 7195
‘::lesgong 1101110000 1 06003 0 1 1 010101 1193 5422
Fritschietal® 1 1 1 1 1 1 1 1 10 0 075066 050 1 1 0 1 1 1 1 1 1791 8140
Z’Z};f“ 1111111100 0 0606 1 105111111 1776 80.72
Za;?gms 1111110100 1 0506603 1 1 010101 1449 6586
‘:t“;le;ss"“ 111111110 106006 1 1 1 111110 1926 8754
2;’:;;3“ 1111111 10 1 040035 066103 111100 1572 7145

0 = no cumple el item ni ninguna de sus partes; 1 = cumple el item en su totalidad; O a 1 = Cumple parcialmente el item;

NA = no aplica

Debido a que el efecto analizado en diez de los catorce trabajos fue especificamente
la neoplasia de prostata, la poblacién estudiada se compuso Gnicamente de varones?:33,
En los otros cuatro estudios se analiz6 la mortalidad de trabajadores expuestos al cadmio
por diversas causas**?’  de los cuales el Gnico que incluy6 a ambos sexos fue el publicado
por Sorahan et al?. Andersson et al’® encontraron una cohorte conformada por
trabajadores de ambos sexos, sin embargo las mujeres fueron finalmente excluidas por
haber tenido un periodo de exposicion muy breve al cadmio.

En cuanto a la procedencia de los estudios seleccionados, cinco fueron llevados a
cabo en Reino Unido®?32343537 tres en EE.UU.%?73! dos en Alemania®**, dos en Suecia?3,
uno en Holanda* y uno en Australia®.

Sorahan et al.’” publicaron el mas temprano de los articulos en 1983, mientras que
el mas reciente de ellos fue publicado por Krech et al.*® en 2016. El trabajo con mayor
periodo de seguimiento (53 afios) fue el publicado por Sorahan et al.>* en 2004.

Relacién causal positiva

De los catorce estudios seleccionados para esta revision sistemadtica, tres*?° de ellos

demostraron una relacion estadisticamente significativa entre la exposicion laboral al cadmio
y el desarrollo de neoplasia de prostata (ver tabla III). De éstos, Sharma-Wagner et al.*
realizaron el estudio con mayor tamafio muestral encontrado, en el que analizaron una
cohorte retrospectiva de trabajadores de diferentes sectores de la industria en Suecia,
encontrando un ratio estandarizado de incidencia de neoplasia de prostata elevado en
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trabajadores de la fundicién de hierro, plantas de motores y mantenimiento industrial, asi
como en industrias productoras de jabones y perfumes, en las cuales, entre otros agentes
carcinogénicos, se ha observado la exposicion al cadmio. Por su parte, Van der Gulden et
al.* realizaron un estudio de casos y controles en trabajadores de la industria y la agricultura
en Holanda, y en los siete casos que reportaron una exposicion frecuente al cadmio, se hallo
un OR de 2,76 con un IC al 95% de 1,05-7,27, asociacién que no se observa en aquellos
trabajadores que refirieron una exposicion ocasional al cadmio. Asimismo, Elghany et al.®
realizaron un estudio de casos y controles en trabajadores de materias primas, industria y
sector servicios, encontrando una asociacion estadisticamente significativa entre neoplasia
de prostata y exposicion al cadmio (tanto ocupacional como dietética o por habito tabaquico)
con un OR de 1,7 y un IC al 95% de 1,0-3,1, con diferente proporcion segun sector.

Relacién causal negativa

Siete*”* de los articulos seleccionados no lograron demostrar que existiera asociacion
entre la exposicion ocupacional al cadmio y el desarrollo de neoplasia de prostata (ver
tabla IV).

En el estudio publicado por Armstrong et al.>* se hall6 un riesgo ligeramente elevado
de neoplasia de préstata por exposicion media o alta al cadmio (OR 1.55 para la exposicion
media con un IC al 95% entre 0.49-4.93 y OR 1.35 con un IC al 95% entre 0.31-5.91 para
la exposicion alta, no estadisticamente significativo). Fritschi et al.**, por su parte, no
encontraron asociacion estadisticamente significativa de la neoplasia de proéstata con
ninguna de las exposiciones laborales que analizaron en su estudio.

Otros estudios no hallaron relacién entre la neoplasia de prostata y la exposicion al
cadmio, sin embargo si observaron una asociacién estadisticamente significativa con
otras sustancias, como el plomo (Neslund-Dudas et al.?”), los combustibles diésel (Seidler
et al.®), radioisotopos (Rooney et al.??), productos de combustion, colorantes, tintes y
aceites de corte (Krech et al?’); o con ocupaciones concretas, tal como observaron
Checkoway et al.?' en relacion con el sector agrario, aunque sin asociacién con exposicion
a pesticidas o herbicidas.

De los cuatro estudios seleccionados que analizaron la mortalidad por diferentes
causas en trabajadores (ver tabla V), en aquel publicado por Sorahan et al. en 2004* se
hall6 un ratio estandarizado de mortalidad (Standardized Mortality Ratio, SMR) por
neoplasia de prostata - asi como de pulmoén - elevado entre trabajadores expuestos al
cadmio, no estadisticamente significativo (muertes: 9 observadas, 7.5 esperadas, SMR:
116). Los tres estudios restantes®*?” no lograron demostrar esta relacion.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

De acuerdo con el objetivo principal de esta revision sistematica se realizé un analisis
de la literatura cientifica sobre la neoplasia de prostata asociada a la exposicion laboral
al cadmio y/o sus compuestos.

Los datos obtenidos en relacion con el indice de Burton-Kleber y el indice de Price
indicaron una obsolescencia mayor a la esperada en el campo de las ciencias de la
salud*®3’, lo que pone de relieve la necesidad de actualizar los estudios relacionados con
la exposicion laboral al cadmio y sus compuestos.

Durante la revisiéon se encontraron estudios observacionales en trabajadores de
diferentes sectores de la industria que implicaban una exposicion al cadmio. A pesar de
no ser el objetivo principal de este trabajo, se decidi6 incluir en esta revision los estudios
hallados que analizaron la mortalidad por diversas causas®?’, puesto que, entre otras,
estudiaron la relacion entre exposicion ocupacional al cadmio y la neoplasia de prostata.
De todos los articulos revisados, s6lo cinco?#2032333 encontraron relacion entre la
neoplasia de préstata y la exposicion al cadmio y/o sus compuestos, sin embargo esta
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asociacion solo resulté estadisticamente significativa en tres?*?>?° de los casos. Van der
Gulden et al.** encontraron un aumento de riesgo estadisticamente significativo para el
desarrollo de neoplasia de prostata en trabajadores que refirieron una exposicion
frecuente al cadmio; Sharma-Wagner et al.?° hallaron un ratio estandarizado de incidencia
de neoplasia de prostata elevado en trabajadores expuestos al cadmio, y Elghany et al.”
observaron una asociacion estadisticamente significativa entre neoplasia de prostata y
exposicion ocupacional al cadmio. Ademas, registraron el tiempo de exposicion en las
diferentes ocupaciones estudiadas, y cruzaron estos datos con la historia de tabaquismo
y exposicion al cadmio a través de la dieta, hallando una relacién entre exposicion alta al
cadmio por las diversas vias descritas y la aparicion de tipos mas agresivos de neoplasias.

Al analizar la historia laboral de los individuos incluidos en la muestra, se los clasifico
segun sector y se especificé después la profesion. Tanto Van der Gulden et al** como
Elghany et al.*® no encontraron un exceso de riesgo en ninguna profesion especifica. Por
su parte, Sharma-Wagner et al.*® hallaron un riesgo aumentado en trabajadores de la
industria del jabén, perfume, agricultores y manufactura del tabaco. Sin embargo, en
otras profesiones donde existe una exposicion a altos niveles de cadmio como la mineria,
canteria, industria del plastico y la construccion y venta del metal, no se hallé un exceso
de riesgo especifico.

Los resultados de la presente revision estan limitados por las carencias propias de
cada trabajo revisado. Segan la US Agency for Health Research and Quality®, los disefios
epidemiol6gicos de los estudios seleccionados en esta revision (cohortes y casos-
controles) aportan un nivel de evidencia y grado de recomendacién IIb y ITI respectivamente,
de modo que no se puede asegurar por completo la validez y fiabilidad de las observaciones.
La recopilacion de datos en los estudios de casos y controles se realizé a través de
cuestionarios que se entregaron a los individuos incluidos en la muestra o entrevistas,
incurriendo asi en sesgos, lo que pudo llevar a subestimar una posible asociacion
existente. Ademas la mayoria de los estudios no describieron mediciones cuantitativas
(salvo Sorahan et al.¥’, que reportaron una concentracion estimada de cadmio ambiental
en ciertos sectores de la fibrica que estudiaron en 1949 de 0.6 to 2.8 mg/m?>. Refirieron
ademas que tras la instalacién de un sistema de ventilaciéon en 1950 estas concentraciones
consiguieron reducirse a 0.5 mg/m?® en la practica totalidad de la fabrica). Por otro lado
en la mayoria de los estudios tampoco se especifico la duracion de la exposicion al
cadmio y/o sus compuestos (limitandose en la mayoria de los casos a clasificarla en “alta,
media y baja”*, “expuesto o no expuesto™®*! o “frecuente, ocasional e infrecuente”) y
en algunos de ellos no se realiz6 ninguin control de los factores de confusion (ingesta
dietética y habito tabaquico) que pudieran afectar a sus resultados®?. Otro punto a senalar
es la dificultad para atribuir la neoplasia de prostata especificamente a la exposicioén al
cadmio, ya que en algunos ambientes laborales el contacto con este contaminante ocurre
de forma simultanea al de otros compuestos como el plomo, el cromo o el zinc, que
también tienen un efecto carcinogénico sobre la prostatatl.

A pesar de haber encontrado un reducido numero de estudios originales que
corroboren la existencia de una relacion estadisticamente significativa entre la exposicion
ocupacional al cadmio y el desarrollo de neoplasia de préstata en esta revision sistematica,
existen otros trabajos que si han encontrado esta relacion, como el metaanalisis publicado
por Ju-Kun et al.'? en 2016, donde se hall6 una asociacion positiva entre la alta exposicion
al cadmio vy el riesgo de neoplasia de préstata para la exposicion ocupacional, pero no
para la exposicion no ocupacional.

Por todo lo anteriormente expuesto, y a pesar de encontrar resultados reportando
enfermedad tras exposicion al cadmio y/o sus compuestos, no se puede concluir que
exista una relacion directa entre la aparicion de neoplasia de prostata y la exposicion
laboral al cadmio y/o sus compuestos, por lo que serian necesarios nuevos estudios, con
mayor tamano muestral, que cuantifiquen el tiempo de exposicion e incluyan mediciones
cuantitativas de las concentraciones de cadmio, y que de esta manera aporten mayor
evidencia acerca de los posibles efectos carcinogénicos del cadmio y/o sus compuestos
en el ambiente laboral.
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