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RESUMEN

Contexto: El melanoma cutaneo presenta multiples factores de riesgo. Entre ellos, la
ocupacion y el lugar de residencia pueden influir en su desarrollo y en sus
caracteristicas histopatoldgicas.

Objetivos: Analizar si los subtipos histopatologicos y el grosor de Breslow del
melanoma se asocian con la ocupacion y el lugar de residencia de los pacientes.

Métodos: Se realiz6 un estudio observacional retrospectivo que incluy6 casos de
melanoma diagnosticados entre 2000 y 2016 en dos hospitales de referencia de Espafia.
Se recopilaron datos sobre la ocupacion principal de los pacientes, el lugar de residencia
en el momento del diagnostico y las caracteristicas del melanoma. La significacion
estadistica se establecio en p < 0,05. Asimismo, se realiz6 un analisis de
correspondencias para explorar la relacion entre la ocupacion, el lugar de residencia y
las caracteristicas del melanoma.

Resultados: Se incluyeron un total de 2486 casos de melanoma. Se observé una
asociacion significativa del melanoma lentigo maligno con los trabajadores del sector
primario (P = 0,010) y del sector de la construccion o la extraccion (P = 0,032). El
melanoma lentiginoso acral fue mas frecuente entre los trabajadores del sector primario
(P =0,002) y del sector de la construccién o las industrias extractivas (P = 0,006). El
melanoma nodular se asoci6 con un amplio abanico de ocupaciones y con poblaciones
suburbanas (P = 0,025). El melanoma de extension superficial tendi6 a ser més
frecuente entre las profesiones desempefiadas en interiores y las ocupaciones asociadas
a un nivel socioeconémico mas elevado, tal como sugiri6 el analisis de
correspondencias. Los melanomas gruesos fueron mas frecuentes entre los trabajadores
del sector de la construccion o las industrias extractivas (P = 0,032) y menos frecuentes
entre las profesiones asociadas a un nivel socioeconémico mas elevado (P =0,001). Los
melanomas diagnosticados en municipios de menor tamafio tendieron a presentar un
mayor grosor de Breslow (P < 0,001).

Conclusiones: La ocupacion y el lugar de residencia parecen influir en el subtipo
histopatologico del melanoma y en el grosor de Breslow. Estos hallazgos ponen de
manifiesto la importancia de desarrollar estrategias dirigidas de prevencion y cribado
del melanoma en las poblaciones de alto riesgo.

Palabras clave: Melanoma; Factores de riesgo; Histologia; Exposicion laboral; Lugar
de residencia; Epidemiologia.



Introduccion

La exposicion a la radiacion ultravioleta (UV) solar es el factor de riesgo ambiental més
reconocido para el desarrollo del melanoma.*.* Tanto la exposicion solar intermitente
como la exposicion cronica o acumulativa se han asociado al riesgo de melanoma.® Sin
embargo, la radiacion UV no parece desempenar un papel importante en el desarrollo de
determinados subtipos de melanoma.” Los factores de riesgo ambientales distintos de la
exposicion a la radiacion UV siguen siendo poco conocidos.?

La ocupacion y el lugar de residencia pueden reflejar exposiciones ambientales
especificas y patrones de estilo de vida que pueden interactuar, superponerse o
acumularse a lo largo del tiempo.

La ocupacion puede influir en el riesgo de melanoma a través de la exposicion
ocupacional a la radiacion UV.%,°—'3 Sin embargo, varios estudios sugieren que otros
factores ocupacionales también pueden contribuir al desarrollo del melanoma.>.®,'4,!s
Ademas, el lugar geografico de residencia puede influir en las caracteristicas del
melanoma.'®

El objetivo de este estudio fue investigar si los subtipos histologicos y el grosor de
Breslow del melanoma cutdaneo se asocian con la ocupacion y el lugar de residencia en
una cohorte de pacientes con melanoma procedentes de dos hospitales de referencia de
Espana.

Métodos

Diseiio y poblacion de estudio

Se realiz6 un estudio de cohortes retrospectivo multicéntrico que incluyd todos los
melanomas cutaneos diagnosticados entre el 1 de enero de 2000 y el 31 de diciembre de
2016 en el Hospital Universitario Arnau de Vilanova de Lleida (HUAV) y el Instituto
Valenciano de Oncologia (IVO), utilizando la base de datos de cada hospital. La base de
datos del HUAV forma parte de la base de datos de la Xarxa Melanoma Catalunya (Red
de Centros de Melanoma de Catalufia).

El protocolo de investigacion fue aprobado por el Comité de Etica de la Investigacion
del HUAYV de Lleida (CEIC 1865). El estudio se llevo a cabo de acuerdo con las
directrices nacionales e internacionales para la investigacion clinica, incluida la
Declaracion de Helsinki y la legislacion espafiola sobre confidencialidad de los datos
(Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y garantia
de los derechos digitales).

Los pacientes fueron elegibles si el subtipo histologico del melanoma correspondia a
una de las variantes mas frecuentes: melanoma de extension superficial (SSM),
melanoma nodular (NM), lentigo maligno o melanoma lentigo maligno (LMM) y
melanoma lentiginoso acral (ALM). Se incluyeron tanto los tumores in situ como los
invasivos. En el caso de los tumores invasivos, se excluyeron aquellos con un grosor no
especificado o no medible (p. ¢j., afectacion del margen profundo).



Las variables de resultado fueron el subtipo histologico y el grosor tumoral. El grosor
tumoral se registrd6 como una variable continua y se categorizd como: <1 mm; 1,014
mm; y 4 mm. Por definicion, los melanomas in situ no presentan grosor de Breslow y se
incluyeron en la categoria de menor grosor cuando este se analiz6 de forma categorica.
Las variables explicativas incluyeron la edad, el sexo, la localizacion del melanoma, el
estadio (AJCC 8.* edicion), la ocupacion y la clasificacion del lugar de residencia segun
el tamafio de la poblacion.

Para garantizar la maxima homogeneidad y reproducibilidad, las ocupaciones se
clasificaron de acuerdo con el Sistema de Clasificacion Ocupacional Estandar de
Estados Unidos (SOC) de 2018 del Departamento de Trabajo de los Estados Unidos, tal
como recomienda el grupo de trabajo Melanostrum.'”.'® (Tabla suplementaria 1). Las
ocupaciones se categorizaron como: ocupaciones de interior, desempenadas
predominantemente en interiores con una exposicion minima a la luz solar directa;
ocupaciones de exterior, que implican una exposicion regular y directa a la luz solar. La
clasificacion se baso en el consenso entre los autores para minimizar el sesgo subjetivo.

El lugar de residencia se clasifico segin el nimero de habitantes siguiendo los criterios
del Instituto Nacional de Estadistica espafiol: urbano, >10 000 habitantes; suburbano,
2001-10 000 habitantes; y rural, <2000 habitantes (Tabla suplementaria 2). Esta
categorizacion refleja indirectamente las condiciones socioeconémicas y la
accesibilidad a la atencion sanitaria, ya que las poblaciones mas pequeiias suelen
asociarse con una menor disponibilidad de recursos sanitarios y con caracteristicas
socioeconomicas diferentes.

Se realizaron andlisis de correspondencias para reducir el nimero de categorias
ocupacionales en relacion con cada variable de resultado analizada. Posteriormente, se
llevaron a cabo modelos de regresion multinomial univariante y multivariante. Los
modelos multivariantes se ajustaron mediante el método de introduccion forzada para
ajustar los posibles factores de confusion. La significacion estadistica se establecio en p
< 0,05. Todos los analisis estadisticos se realizaron con el software IBM SPSS Statistics
(version 22.0).



Resultados

Se incluy6 un total de 2486 pacientes con melanoma. Se observo un ligero predominio
de mujeres frente a varones (50,8% frente a 49,2%). La mediana de edad fue de 57 afios
(RIQ, 43—-69). En cuanto a las caracteristicas del melanoma, el subtipo histoldégico mas
frecuente fue el melanoma de extension superficial (SSM) (1471 casos [59,2%]),
seguido del melanoma nodular (NM) (386 [15,5%]), el melanoma lentigo maligno
(LMM) (354 [14,2%]) y el melanoma lentiginoso acral (ALM) (114 [4,6%]). Un total
de 493 casos (19,8%) fueron in situ y 1993 (80,2%) fueron invasivos. Entre los
melanomas invasivos, la mediana del grosor de Breslow fue de 1,10 mm (RIQ, 0,60—
2,45), y casi la mitad de los casos presentaron un grosor <1 mm (968 [48,6%]). En
cuanto a la ocupacion, el sector servicios fue el mas representado (23,1%).
Predominaron las ocupaciones de interior (76,9%) frente a las ocupaciones de exterior
(23,1%). En cuanto al lugar de residencia, la mayoria de los pacientes residia en zonas
urbanas (79,2%), seguidas de las zonas suburbanas (13,3%) y las zonas rurales (7,5%).
La mediana del tamafio poblacional de las localidades fue de 36 685 habitantes (RIQ, 13
088—-334 887) (Tabla 1).

Relacién entre los subtipos clinicopatoldgicos del melanoma v la ocupacién o el lugar
de residencia

El andlisis de correspondencias entre los subtipos histopatolégicos del melanoma y la
ocupacién mostrd que determinados grupos ocupacionales se comportaban de manera
similar con respecto al subtipo de melanoma. En consecuencia, estas categorias
ocupacionales se agruparon, dando lugar a seis grupos ocupacionales (Tabla 2).

El analisis de correspondencias sugirié que el melanoma de extension superficial (SSM)
era mas frecuente entre las profesiones desempefniadas en interiores y las ocupaciones
asociadas a un nivel socioeconémico mas elevado. Se realizaron analisis de
correspondencias adicionales entre el subtipo de melanoma y el lugar de residencia
(Figuras suplementarias 1-3).

A continuacion, se realizé un anélisis de regresion logistica multinomial multivariante.
En comparacion con el SSM (grupo de referencia), el LMM y el ALM se asociaron
significativamente con los trabajadores del sector primario (OR, 2,6; IC del 95%, 1,3—
5,2; P=10,010; OR, 7,5; IC del 95%, 2,1-27,0; P = 0,002, respectivamente) y con los
trabajadores del sector de la construccion o la extraccion (OR, 2,3; IC del 95%, 1,1-5,0;
P =10,032; OR, 5,6; IC del 95%, 1,6-19,5; P = 0,006, respectivamente). El melanoma
nodular se asoci6 a un mayor riesgo en varios grupos ocupacionales, entre ellos las
ocupaciones de las Fuerzas Armadas, de servicios y de produccion (OR, 1,7; IC del
95%, 1,2-2,3; P =0,001), ventas, instalacion, mantenimiento y reparacion (OR, 1,7; IC
del 95%, 1,1-2,5; P =0,011), construccion o extraccion (OR, 3,0; IC del 95%, 1,6-5,6;
P =0,001) y ocupaciones del sector primario (OR, 2,0; IC del 95%, 1,0-3,8; P = 0,057).
No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los subtipos de
melanoma y la clasificacion estandar de ocupaciones de interior frente a exterior.



En cuanto al lugar de residencia, el NM fue mas frecuente entre los individuos que
residian en zonas suburbanas (OR, 1,5; IC del 95%, 1,1-2,0; P =0,025) en comparacion
con aquellos que residian en zonas urbanas (Tabla 3).

Relacion entre el grosor de Breslow v 1a ocupacién o el lugar de residencia

El andlisis de la varianza de un factor (ANOVA) reveld diferencias significativas en el
grosor medio de Breslow entre los distintos grupos ocupacionales (P < 0,001) (Figura
suplementaria 4).

El andlisis de correspondencias entre el grosor de Breslow y los grupos ocupacionales
identifico seis grupos ocupacionales (Tabla 4). Se realizé un analisis similar entre el
grosor de Breslow y el lugar de residencia (Figuras suplementarias 5-7).

El andlisis de regresion logistica multinomial multivariante mostr6é que, en comparacion
con los melanomas <1 mm (grupo de referencia), los melanomas con un grosor de
Breslow de 1,014 mm fueron més frecuentes entre los trabajadores de los sectores de
instalacion, mantenimiento, reparacion y transporte (OR, 1,7; IC del 95%, 1,0-3,0; P =
0,047). Los melanomas con un grosor de Breslow >4 mm fueron més frecuentes entre
los trabajadores del sector de la construccion o la extraccion (OR, 2,4; IC del 95%, 1,1-
5,2; P=10,032). Por el contrario, los melanomas con un grosor de Breslow de 1,014
mm fueron menos frecuentes entre los trabajadores de los sectores de informatica,
ingenieria, ciencias y produccion (OR, 0,7; IC del 95%, 0,6—1,0; P =0,053). Los
melanomas con un grosor de Breslow >4 mm fueron menos frecuentes entre los
profesionales de la educacion, el ambito juridico, las artes, los medios de comunicacion,
la atencion sanitaria, las oficinas y la administracion (OR, 0,4; IC del 95%, 0,3-0,7; P =
0,001). No se observaron diferencias en el grosor de Breslow utilizando la clasificacion
estandar de ocupaciones desempefiadas en interiores frente a las desempenadas al aire
libre ni segun las categorias del lugar de residencia (urbano, suburbano, rural) (Tabla 5).

Sin embargo, el analisis de correlacion entre el grosor de Breslow y el nimero de
habitantes del lugar de residencia del paciente (tratando ambas variables como
continuas) mostr6 una correlacion inversa estadisticamente significativa, aunque débil
(p=-0,112; P <0,001), lo que indica que un menor tamafo de la poblacién se asocid
con un mayor grosor de Breslow (Figura suplementaria 8).

Discusion

En este estudio multicéntrico, que incluy6 una amplia cohorte de pacientes con
melanoma procedentes de dos hospitales de referencia de Espafia, observamos que, en
comparacion con el SSM, el LMM y el ALM se asociaron significativamente con los
trabajadores del sector primario y del sector de la construccion o de las industrias
extractivas. En cambio, el NM se asocid con varios grupos ocupacionales heterogéneos
y con las poblaciones suburbanas. Ademads, los melanomas gruesos se observaron
predominantemente entre los trabajadores del sector de la construccion o la extraccion,
mientras que fueron menos frecuentes entre las ocupaciones tipicamente asociadas a un
nivel socioecondmico mas elevado. Asimismo, los melanomas de grosor intermedio se
asociaron con sectores ocupacionales relacionados con la instalacion, el mantenimiento,
la reparacion y el transporte.



Varios estudios han comunicado que las ocupaciones de exterior se asocian con un
mayor riesgo de melanoma, especialmente las profesiones con exposicion solar, como
los agricultores y los trabajadores de la construccion.®.!'—13,1°-25 Sin embargo, otros
estudios realizados en diferentes paises no han encontrado ninguna asociacion, o incluso
han descrito una asociacion inversa, entre el riesgo de melanoma y las ocupaciones al
aire libre.?.'°,26,27 Estos hallazgos ponen de manifiesto la necesidad de investigar
factores de riesgo adicionales, relacionados con la ocupacion o con el estilo de vida, que
puedan contribuir al desarrollo del melanoma.

Una gran proporcion de los estudios publicados se centra en el riesgo global de
melanoma, mas que en la distribucion de los diferentes subtipos de melanoma. Sin
embargo, esta bien establecido que los subtipos de melanoma se originan sobre piel con
diferentes antecedentes de exposicion a la radiacion UV y presentan perfiles
moleculares y genéticos diferenciados.”.?*—*! Tsoutsos et al. examinaron la relacion
entre la exposicion solar ocupacional (interior frente a exterior) y los cuatro subtipos
clasicos de melanoma.*? Sus hallazgos sugirieron que las ocupaciones de interior se
asociaban con un mayor riesgo de melanoma nodular, mientras que las ocupaciones al
aire libre no mostraban una asociacion clara con los subtipos histopatolégicos de
melanoma tradicionalmente relacionados con la exposicion a la radiacion UV.*? Dada
esta controversia, varios estudios han propuesto factores carcindgenos alternativos
implicados en el desarrollo del melanoma, entre ellos las dioxinas, los hidrocarburos
aromaticos, los pesticidas y la radiacion ionizante o no ionizante.?®,-3¢

Esté bien establecido que el ALM es un subtipo de melanoma no relacionado con la
exposicion solar, ya que se desarrolla sobre piel no expuesta al sol y carece de la firma
mutacional clésica inducida por la radiaciéon UV.” En cambio, el ALM se ha asociado
con otros factores de riesgo, como la exposicion a pesticidas, la presion y los
traumatismos. Fortes et al. comunicaron que la exposicion a pesticidas aumentaba el
riesgo de melanoma y que la combinacién de la exposicion a pesticidas y a radiacion
UV ocupacional duplicaba el riesgo en comparacion con la exposicion exclusiva a
pesticidas.' En ese estudio, la exposicion ocupacional a la radiacion UV por si sola no
se asocio con un aumento del riesgo de melanoma. Los autores sugirieron que la
exposicion a la radiaciéon UV podria incrementar el flujo sanguineo cutaneo y la
sudoracion, facilitando asi la absorcion de pesticidas.'

Otro posible factor de riesgo para el ALM es la presion mecanica o el traumatismo.
Varios estudios han comunicado que el ALM aparece con frecuencia en zonas de las
manos y los pies sometidas a estrés fisico.'®,*—* Ademas, un estudio coreano reciente
comunico que casi la mitad de los casos de melanoma acral se produjeron en
agricultores y pescadores.* Estos hallazgos sugieren que el mayor riesgo de ALM
observado en nuestro estudio entre los trabajadores del sector primario y del sector de la
construccion podria estar relacionado con una combinacion de factores, como la
exposicion a pesticidas y los traumatismos repetitivos. Aunque la exposicion a la
radiacion UV es frecuente en estos entornos laborales, es poco probable que desempeie
un papel directo en la patogenia del ALM.

Tradicionalmente, el LMM se ha asociado con la exposicion cronica a la radiacion UV
y suele aparecer en la cabeza y el cuello de personas de edad avanzada.”.*'.** Nuestros
hallazgos son coherentes con este patron, ya que el LMM se observo con mayor

frecuencia entre los trabajadores del sector primario y de las ocupaciones relacionadas



con la construccion o la extraccion. Sin embargo, cuando las ocupaciones se
estratificaron simplemente en categorias de interior frente a exterior, no pudo
confirmarse una asociacion clara entre el LMM y la exposicion ocupacional cronica a la
radiacion UV. Este hallazgo sugiere que otros factores ocupacionales o ambientales
también podrian contribuir al desarrollo del LMM.

Por el contrario, el NM carece de factores de riesgo claramente definidos.”.* Se ha
asociado tanto con la exposicion solar crénica como con la intermitente, aunque los
resultados siguen siendo inconsistentes.”.**,* En nuestro estudio, el NM mostrd un
mayor riesgo en varios grupos ocupacionales heterogéneos, incluidos los sectores de
servicios, produccion, militar, primario y de la construccion, lo que sugiere que ninguna
exposicion ocupacional especifica explica por si sola esta asociacion.

El SSM se asocia generalmente con un bajo dafio solar acumulado y suele aparecer en
areas corporales expuestas a radiacion UV intermitente y a quemaduras solares.” El
analisis de correspondencias de nuestro estudio sugirié una asociacion entre el SSM y
grupos ocupacionales caracterizados por un trabajo predominantemente en interiores y
un nivel socioecondmico mas elevado. Aunque estas ocupaciones pueden no
incrementar directamente el riesgo de melanoma, comparten un patrén comun de
exposicion solar intermitente, probablemente relacionado con actividades recreativas.
No obstante, esta hipdtesis no se evalud especificamente en el presente estudio.

En cuanto al lugar de residencia, observamos que el NM fue mas frecuente entre los
individuos residentes en zonas suburbanas (2001-10 000 habitantes). Dado que los
factores etiologicos del NM siguen siendo poco conocidos, no pueden extraerse
conclusiones definitivas y se requieren mas estudios. Hasta donde sabemos, ningun
estudio previo ha investigado esta asociacion.

El analisis de correspondencias también sugiridé que el ALM y el LMM tendian a
asociarse con las poblaciones rurales, mientras que el SSM se asociaba con mayor
frecuencia a las poblaciones urbanas. Estos hallazgos son coherentes con los patrones
epidemioldgicos y los factores de riesgo descritos previamente para los distintos
subtipos de melanoma.”.* Sin embargo, esta asociacion no se confirmo en el andlisis de
regresion logistica multinomial.

El nivel socioecondmico se ha asociado previamente con el grosor de Breslow, de modo
que un nivel socioecondémico mas elevado suele relacionarse con melanomas mas
delgados en el momento del diagnostico. Nuestros hallazgos coinciden con esta
observacion, ya que las ocupaciones asociadas a melanomas mas gruesos tendian a
corresponder a grupos socioecondémicos mas desfavorecidos.

Estudios previos también han comunicado un mayor grosor de Breslow y estadios mas
avanzados de melanoma entre los pacientes residentes en zonas rurales. Esto se ha
atribuido a factores como una menor densidad de médicos, un acceso mas limitado a los
servicios dermatologicos, mayores distancias hasta los centros sanitarios y una mayor
proporcion de biopsias realizadas por médicos no dermatdlogos. ¢, 48—!

En nuestra serie, aunque el analisis de regresion logistica multinomial no identific6 una
asociacion estadisticamente significativa entre el grosor de Breslow y el lugar de
residencia, el andlisis de correspondencias sugiri6 una tendencia hacia melanomas mas



delgados en las poblaciones urbanas y melanomas mas gruesos en las poblaciones
rurales. Esta observacion se vio ademas respaldada por el anélisis de correlacion de
rangos de Spearman, que mostrd una relacion inversa débil, aunque estadisticamente
significativa, entre el tamafio de la poblacion y el grosor de Breslow.

Este estudio presenta varias limitaciones. Debido a su disefio retrospectivo, no pueden
excluirse posibles sesgos de seleccion ni sesgos de recuerdo en relacidon con la historia
ocupacional. Ademads, no fue posible ajustar varios factores de confusion potenciales,
entre ellos la exposicién no ocupacional a la radiacion UV, como el uso de cabinas de
bronceado o la exposicion solar durante actividades recreativas. Asimismo, el fototipo
cutaneo no se incluyo en el andlisis y podria representar un importante factor de
confusion.

Ademas, en los casos en los que los individuos desempenaron multiples ocupaciones a
lo largo de su vida, solo se considerd la ocupacion predominante. La clasificacion de las
categorias de tamafio de la poblacion también puede haber quedado algo desactualizada
debido al reciente crecimiento demografico, lo que sugiere que podrian ser mas
apropiados umbrales mas elevados para definir las poblaciones urbanas.

No obstante, la estratificacion de los pacientes segiin su ocupacion y lugar de residencia
proporciona informacion sobre contextos mas amplios relacionados con el estilo de vida
y el entorno que podrian contribuir al riesgo de melanoma.

En conclusion, este amplio estudio multicéntrico describe la asociacion de la ocupacion
y el lugar de residencia de los pacientes con los subtipos histopatologicos y el grosor de
Breslow del melanoma. Nuestros hallazgos sugieren que los factores ocupacionales y
ambientales pueden influir en las caracteristicas del melanoma y ponen de manifiesto la
importancia de desarrollar estrategias dirigidas de prevencion y cribado del melanoma
en poblaciones de alto riesgo. Las iniciativas de educacion y cribado dirigidas a grupos
ocupacionales especificos, asi como una mayor concienciacioén de los médicos de
atencion primaria implicados en su atencion, podrian contribuir a una detecciéon mas
precoz del melanoma y a mejorar los resultados clinicos de los pacientes.
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas e histopatologicas de todos los melanomas

| Caracteristica || No. (%) |
Sexo (N = 2,486) | |
[Varon 1,224 (49.2)|
[Mujer 1,262 (50.8)|
[Edad, afios (N = 2,486) | |
<57 1,300 (52.3)|
>57 11,186 (47.7)|
|Subtip0 histopatologico del melanoma (N = 2,486) || |
ILMM 354 14.2) |
[SsM 1,471 (59.2)|
INM 1386 (15.5) |
IALM 114 (4.6) |
|Otro 0 no especificado ||161 (6.5) |
|Gr0s0r de Breslow, melanoma invasivo (N = 1,993) || |
<1 mm 968 (48.6) |
1.01-2 mm 442 22.2) |
2.01-4 mm 326 (16.4) |




| Caracteristica || No. (%)

|Educaci(')n, dmbito juridico, artes o medios de comunicaci(')n||252 (10.6)

|
>4 mm 257 12.9) |
|Localizaci6n (N =2,486) || |
Cabeza y cuello 542 21.8) |
|Extremidad superior ||329 (13.2) |
Tronco 956 (38.5) |
|[Extremidad inferior 466 (18.7) |
|Acral 190 (7.6) |
|Desconocida 0 no especificada ||3 0.1) |
[Estadio (AJCC 8" Edicién) (N = 2,486) | |
lIn situ 493 (19.8) |
1A 1744 (29.9) |
B 472 (19.0) |
A 211 8.5) |
B 129 5.2) |
c 88 3.5) |
A 11245 |
1B 122 4.9) |
e 823.3) |
v 18 (0.7) |
|Desconocid0 0 no especificado || 15 (0.6) |
|Ocupacién* (N = 2,368) | |
|Direcci(')n y gestion empresarial || 163 (6.9) |
|Informética, ingenieria o ciencias || 100 (4.2) |
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|

|Atencic’>n sanitaria || 104 (4.4)
[Servicios 1546 (23.1)
[Ventas 197 8.3)
|Administraci(')n y trabajo de oficina ||213 9.0)
|Sect0r primario ||256 (10.8)
|C0nstrucci(')n o industrias extractivas || 120 (5.1)
|Insta1aci(')n, mantenimiento o reparacion ||61 (2.6)
[Produccion 279 (11.8)
|Transp0rte ||71 3.0)
|Fuerzas armadas ||6 0.3)

|Tipo de ocupacion (N = 2,486) ||

|Espaci0 exterior ||575 (23.1) |
|[Espacio interior 1,911 (76.9)|
ILugar de residencia (Habitantes) (N = 2,486) | |
[<2,000 186 (7.5) |
2,001-10,000 330 (13.3) |
>10,000 1,970 (79.2)|

ALM, melanoma lentiginoso acral; LMM, melanoma lentigo maligno; NM, melanoma nodular; SSM,
melanoma de extension superficial.



* Ocupacion clasificada segun la Clasificacion Nacional de Ocupaciones.
** Lugar de residencia clasificado segun los criterios del Instituto Nacional de Estadistica.

Tabla 2. Comparacion entre la clasificacion ocupacional preliminar y la agrupada para los subtipos
histopatologicos del melanoma.

| Clasificacion ocupacional preliminar || Clasificacion ocupacional agrupada

1. Ocupaciones de direccion, gestion empresarial o
finanzas

|2. Ocupaciones de informatica, ingenieria o ciencias |

3. Ocupaciones de educacion, ambito juridico, servicios 1. Grupo ocupacional agrupado
comunitarios, artes o medios de comunicacion

|4. Ocupaciones de atencidn sanitaria

|5. Ocupaciones de oficina y administracion

|6. Ocupaciones de las fuerzas armadas

2. Ocupaciones militares, de produccion

|7. Ocupaciones de produccion ..
y de servicios

|8. Ocupaciones de servicios

|9. Ocupaciones de ventas

3. Ocupaciones de ventas, instalacion,

10. Ocupaciones de instalacion, mantenimiento o mantenimiento y reparacién

reparacion

|l 1. Ocupaciones del sector primario | 4. Ocupaciones del sector primario

12. Ocupaciones de la construccion o de las industrias 5. Ocupaciones de la construccion o de
extractivas las industrias extractivas

|13. Ocupaciones de transporte | 6. Ocupaciones de transporte




Tabla 3. Andlisis de regresion logistica multinomial multivariante. Relacion de la

ocupacion y el lugar de residencia con los subtipos histopatoldgicos del melanoma.

SSM (Ref.) LMM NM
N=1,413 N =328 OR |95%0 | Pratio | N=367 | OR | 95%0 | Pratio
R R
Sexo
Mujer 755 159 Ref. | Ref. Ref. 152 Ref. | Ref. Ref.
N=1,126 (53.4%) (48.5%) (41.4%)
(50.8%)
Varon 658 169 0.9 |0.7-1.2 | .584 215 1.4 |1.1-1.8 | .019
N =1,089 (46.6%) (51.5%) (58.6%)
(49.2%)
Edad (afios)
<57 885 67 Ref. | Ref. Ref. 170 Ref. | Ref. Ref.
N=1,161 (62.6%) (20.4%) (46.3%)
(52.4%)
>57 528 261 5.7 |4.2-7.7 | <.001 197 1.7 | 1.3-2.1 | <.001
N = 1,054 (37.4%) (79.4%) (53.7%)
(47.6%)
Ocupacion (estandar)
Espacios interiores 1,161 220 Ref. | Ref. Ref. 255 Ref. | Ref. Ref.
N =1,708 (82.2%) (67.1%) (69.5%)
(77.1%)
Espacios exteriores 252 108 1.0 | 0.6-1.9 | .908 112 1.1 | 0.7-1.8 | .635
N = 507 (17.8%) (32.9%) (30.5%)
(22.9%)
Ocupacion
Grupo* 574 82 Ref. | Ref. Ref. 91 Ref. | Ref. Ref.
N =773 (40.6%) (25.0%) (24.8%)
(34.9%)
Transporte 43 10 1.3 | 0.5-3.2 | .641 15 1.6 |0.7-34 | .252
N =69 (3.0%) (3.0%) (4.1%)
(3.1%)
Fuerzas Armadas, 486 122 1.2 |0.9-1.7 | .253 134 1.7 | 1.2-2.3 | .001
servicios y produccion N | (34.4%) (37.2%) (36.5%)
=784
(35.4%)
Ventas, instalacion, 166 25 1.0 | 0.6-1.6 | .877 48 1.7 | 1.1-2.5 | .011
mantenimiento y (11.7%) (7.6%) (13.1%)
reparacion sector
N =243
(11.0%)
Sector primario 94 68 26 |1.3-5.2 |.010 45 2.0 | 1.0-3.8 | .057
N =233 (6.7%) (20.7%) (12.3%)
(10.5%)
Construccion/industrias | 50 21 2.3 | 1.1-5.0 |.032 34 3.0 |1.6-5.6 |.001
extractivas (3.5%) (6.4%) (9.3%)
N=113
(5.1%)

Lugar de residencia (habitantes)




>10,000 1,146 254 Ref. | Ref. Ref. 272 Ref. | Ref. Ref.
N=1,754 (81.1%) (77.4%) (74.1%)

(79.2%)

<2,000 99 29 0.8 |0.5-1.4 |.463 25 0.9 |0.5-1.4 |.497
N = 165 (7.0%) (8.8%) (6.8%)

(7.4%)

2,001-10,000 168 45 09 0613 |.610 |70 1.5 |1.1-2.0 |.025
N = 296 (11.9%) (13.7%) (19.1%)

(13.4%)

* Ocupaciones agrupadas: ocupaciones de direccidn, gestidon empresarial o finanzas;
ocupaciones de informadtica, ingenieria o ciencias; ocupaciones de educacién, ambito juridico,
servicios comunitarios, artes o medios de comunicacidn; ocupaciones de atencidn sanitaria;
ocupaciones de oficina y administracion.

Tabla 4. Comparacion entre la clasificacidn ocupacional preliminar vy la clasificacion
ocupacional agrupada en el andlisis del grosor de Breslow. La tabla muestra la
clasificacién preliminar de las ocupaciones en la columna izquierda y su
correspondiente agrupacién en la columna derecha.

Clasificacion ocupacional preliminar Clasificacion ocupacional agrupada

1. Ocupaciones de direccion,
finanzas

gestion empresarial o | 1. Ocupaciones de direccidén, gestion
empresarial o finanzas, de serviciosy de

2. Ocupaciones de servicios ventas

3. Ocupaciones de ventas

4. Ocupaciones de informatica, ingenierias o ciencias 2. Ocupaciones de informatica, ingenieria

5. Ocupaciones de produccién o cienciasy de produccién

6. Ocupaciones de educacién, ambito juridico, servicios | 3. Ocupaciones de educacién, ambito
comunitarios, artes o medios de comunicacién juridico, servicios comunitarios, artes o

7. Ocupaciones de atencidn sanitaria medios de comunicacién, de atencién

8. Ocupaciones de oficinay administracion sanitariay de oficina y administracién

9. Sector primario 4. Ocupaciones del sector primarioyde las

10. Ocupaciones de las Fuerzas Armadas Fuerzas Armadas

11. Ocupaciones de la construccién o de las industrias | 5. Ocupaciones de la construcciéon o de las

extractivas industrias extractivas

12. Ocupaciones de mantenimiento o | 6.
reparacion

13. Ocupaciones de transporte

instalacion, Ocupaciones de instalacion,
mantenimiento o reparacidon y de

transporte




Tabla 5. Andlisis de regresion logistica multinomial multivariante. Relacion entre la
ocupacion y el lugar de residencia con el grosor de Breslow.



<l mm | 1.01-4 <l mm |>4 mm
mm
= = OR | 95%0R P ratio = = OR | 95%O0OR | Pra

968 768 968 257
0
jer 548 348 Ref. | Ref. Ref. 548 104 Ref. | Ref. Ref
=956
2%)
‘on 420 420 14 | 1.1-1.7 .005 420 153 1.3 | 1.0-1.9 | .00:
=950
.8%)
ad (afios)
/ 606 403 Ref. | Ref. Ref. 606 80 Ref. | Ref. Ref
-1,052
2%)
/ 362 365 1.5 | 1.2-1.8 <.001 | 362 177 2.9 [2.1-4.0 | <.0
- 854
.8%)
0 de ocupacion
acio interior 811 575 Ref. | Ref. Ref. 811 165 Ref. | Ref. Ref
- 1,485 (83.8%) | (74.9%) (83.8%) | (64.2%)
.9%)
acio exterior 157 193 1.4 ]0.9-2.1 159 157 92 1.3 [0.7-2.3 | .46
=421 (16.2%) | (25.1%) (16.2%) | (35.8%)
1%)
upacion
cupaciones de 368 289 Ref. | Ref. Ref. 368 88 Ref. | Ref. Ref
reccion/gestion empresarial o | (39.7%) | (39.4%) (39.7%) | (35.9%)
1anzas, servicios y ventas N =
5
9.1%)
ctores de informatica, 159 103 0.7 ]10.6-1.0 .053 159 46 1.1 |0.7-1.6 | .76(
oenieria, ciencia, y (17.2%) | (14.0%) (17.2%) | (18.8%)
oduccion
=308
6.2%)
cupaciones de educacion, 263 165 0.8 |0.7-1.1 .190 263 23 0.4 |0.3-0.7 | .00
nbito juridico, servicios (28.4%) | (22.5%) (28.4%) | (9.4%)
munitarios, artes o medios de
municacion, de atencion
nitaria y de oficina y
ministracion N =451
3.7%)
ctores primario y militar 78 72 0.7 [{04-1.2 229 78 51 1.3 [0.6-2.7 | .50
=201 (8.4%) | (9.8%) (8.4%) | (20.8%)
0.5%)
ctores de la construccion o 28 46 1.4 |0.7-2.5 338 28 24 24 | 1.1-5.2 | .03
- las industrias extractivas (3.0%) | (6.3%) (3.0%) | (9.8%)

— 98
1%)




cupaciones de instalacion, 31 59 1.7 |1.0-3.0 .047 31 13 1.3 [0.6-2.9 | .51
antenimiento o reparacion y (3.3%) | (8.0%) (3.3%) | (5.3%)

transporte N = 103

4%)

sar de residencia

bitantes)

000 68 52 Ref. | Ref. Ref. 68 181 Ref. | Ref. Ref
=147 (7.0%) | (6.8%)) (7.0%) | (70.4%)

/%)

01-10,000 124 101 1.0 | 0.6-1.6 991 124 31 0.9 |0.5-1.6 | .64
=258 (12.8%) | (13.2%) (12.8%) | (12.1%)

.5%)

),000 776 181 1.1 |0.7-1.6 .692 776 181 0.7 |04-1.1 |.13:
-1501 (80.2%) | (80.1%) (80.2%) | (70.4%)

8%)




	RESUMEN
	Introducción
	La exposición a la radiación ultravioleta (UV) solar es el factor de riesgo ambiental más reconocido para el desarrollo del melanoma.⁴˒⁵ Tanto la exposición solar intermitente como la exposición crónica o acumulativa se han asociado al riesgo de melan...
	La ocupación y el lugar de residencia pueden reflejar exposiciones ambientales específicas y patrones de estilo de vida que pueden interactuar, superponerse o acumularse a lo largo del tiempo.
	La ocupación puede influir en el riesgo de melanoma a través de la exposición ocupacional a la radiación UV.⁶˒⁹–¹³ Sin embargo, varios estudios sugieren que otros factores ocupacionales también pueden contribuir al desarrollo del melanoma.⁵˒⁸˒¹⁴˒¹⁵ Ad...
	El objetivo de este estudio fue investigar si los subtipos histológicos y el grosor de Breslow del melanoma cutáneo se asocian con la ocupación y el lugar de residencia en una cohorte de pacientes con melanoma procedentes de dos hospitales de referenc...
	Métodos
	Diseño y población de estudio

	Se realizó un estudio de cohortes retrospectivo multicéntrico que incluyó todos los melanomas cutáneos diagnosticados entre el 1 de enero de 2000 y el 31 de diciembre de 2016 en el Hospital Universitario Arnau de Vilanova de Lleida (HUAV) y el Institu...
	El protocolo de investigación fue aprobado por el Comité de Ética de la Investigación del HUAV de Lleida (CEIC 1865). El estudio se llevó a cabo de acuerdo con las directrices nacionales e internacionales para la investigación clínica, incluida la Dec...
	Los pacientes fueron elegibles si el subtipo histológico del melanoma correspondía a una de las variantes más frecuentes: melanoma de extensión superficial (SSM), melanoma nodular (NM), lentigo maligno o melanoma lentigo maligno (LMM) y melanoma lenti...
	Las variables de resultado fueron el subtipo histológico y el grosor tumoral. El grosor tumoral se registró como una variable continua y se categorizó como: <1 mm; 1,01–4 mm; y 4 mm. Por definición, los melanomas in situ no presentan grosor de Breslow...
	Para garantizar la máxima homogeneidad y reproducibilidad, las ocupaciones se clasificaron de acuerdo con el Sistema de Clasificación Ocupacional Estándar de Estados Unidos (SOC) de 2018 del Departamento de Trabajo de los Estados Unidos, tal como reco...
	El lugar de residencia se clasificó según el número de habitantes siguiendo los criterios del Instituto Nacional de Estadística español: urbano, >10 000 habitantes; suburbano, 2001–10 000 habitantes; y rural, ≤2000 habitantes (Tabla suplementaria 2). ...
	Se realizaron análisis de correspondencias para reducir el número de categorías ocupacionales en relación con cada variable de resultado analizada. Posteriormente, se llevaron a cabo modelos de regresión multinomial univariante y multivariante. Los mo...
	Resultados
	Se incluyó un total de 2486 pacientes con melanoma. Se observó un ligero predominio de mujeres frente a varones (50,8% frente a 49,2%). La mediana de edad fue de 57 años (RIQ, 43–69). En cuanto a las características del melanoma, el subtipo histológic...
	En cuanto al lugar de residencia, el NM fue más frecuente entre los individuos que residían en zonas suburbanas (OR, 1,5; IC del 95%, 1,1–2,0; P = 0,025) en comparación con aquellos que residían en zonas urbanas (Tabla 3).
	El análisis de correspondencias entre el grosor de Breslow y los grupos ocupacionales identificó seis grupos ocupacionales (Tabla 4). Se realizó un análisis similar entre el grosor de Breslow y el lugar de residencia (Figuras suplementarias 5–7).
	El análisis de regresión logística multinomial multivariante mostró que, en comparación con los melanomas ≤1 mm (grupo de referencia), los melanomas con un grosor de Breslow de 1,01–4 mm fueron más frecuentes entre los trabajadores de los sectores de ...
	Sin embargo, el análisis de correlación entre el grosor de Breslow y el número de habitantes del lugar de residencia del paciente (tratando ambas variables como continuas) mostró una correlación inversa estadísticamente significativa, aunque débil (ρ ...
	Discusión
	Papel de la fuente de financiación
	Las fuentes de financiación no participaron en el diseño ni en la realización del estudio; en la recopilación, el análisis o la interpretación de los datos; en la preparación, revisión o aprobación del manuscrito; ni en la decisión de enviar el manusc...
	Conflicto de intereses
	Tabla 1. Características demográficas e histopatológicas de todos los melanomas
	Tabla 2. Comparación entre la clasificación ocupacional preliminar y la agrupada para los subtipos histopatológicos del melanoma.

