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Introduccion: Los tumores malignos de nariz y senos paranasales son relativamente poco frecuentes,
representando el 0,2%-0,8% de los tumores malignos del organismo y el 3% de los tumores del tracto
respiratorio superior. La exposicion ocupacional a determinadas sustancias, entre las que se incluye la
exposicion a polvo de madera, puede explicar hasta un 40% de los casos.

Objetivo: Revisar la literatura cientifica reciente de trabajos que aborden la exposicion laboral a polvo
de madera y su posible relacién con el desarrollo de cancer de senos paranasales.

Materiales y métodos: Bisqueda bibliogrifica de articulos publicados entre 2009-2014 realizada en las
principales bases de datos biomédicas (Medline, Lilacs, Ibecs, Scielo, OSH-Update, y Cochrane library) y
seleccion en base a criterios de inclusion y exclusion previamente establecidos.

Resultados: Se obtiene un total de 7 articulos, 2 de casos y controles, 3 longitudinales retrospectivos,
1 serie de casos y 1 estudio transversal.

Conclusiones: Existe asociacion estadisticamente significativa entre la exposicion laboral a polvo de
madera y el cancer de senos paranasales, susceptibilidad que se incrementa con mayor tiempo de exposicion.
Alteraciones genéticas derivadas de esta exposicion como la mutacién del gen TP53 y KRAS, inmupositividad
de P53, y polimorfismo de enzimas del metabolismo CYP1A se encuentran también implicadas en el
desarrollo de esta patologia.
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Introduction: Nasal Cavity and Paranasal Sinus Cancer are relatively uncommon. They account for just
0.2%-0.8% of all cancers and for 3% of the upper respiratory tract tumours. Occupational exposure to certain
substances, such as the exposure to wood dust, may account for 40% of cases.
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Objective: Review the recent scientific literature dealing with occupational exposure to wood dust and
its relation with the development of paranasal sinus cancer.

Material and Methods: Bibliographic search of articles published between 2009-2014 in the main
biomedical databases (Medline, Lilacs, Ibecs, Scielo, OSH-Update, and Cochrane library) and selected articles
according with inclusion-and-exclusion criteria.

Results: 7 articles obtained 2 cases-control articles, 3 longitudinal retrospective articles, 1 case series
studies and 1 transversal study.

Conclusions: There is a relevant statistical association between wood dust labour exposure and
paranasal sinus cancer. Such susceptibility may increase with heavier exposure or longer exposure time.
TP53 and K-ras gene mutation, p53 inmunopositivity and polymorphism enzymes of CYP1A metabolism are
genetic alterations involved with the exposure which are as well part of the pathology development.
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INTRODUCCION

Los senos paranasales son cavidades aéreas ubicadas dentro de los huesos del
craneo y la cara. Existen cuatro pares de senos paranasales, que reciben su nombre de
acuerdo al hueso que los rodean: maxilares, frontales, esfenoidales y etmoidales.

Los tumores malignos de nariz y cavidades paranasales o nasosinusales son
relativamente poco frecuentes, representando entre el 0,2% y 0,8% de los tumores
malignos del organismo y, aproximadamente, el 3% de los tumores del tracto respiratorio
superior. Son mas frecuentes en hombres que en mujeres en proporcion de 2:1; se
presentan habitualmente en edades medias de la vida (cuarta década)'y entre los factores
predisponentes, es importante la exposicion ocupacional a determinadas sustancias,
encontraindose dicho antecedente hasta en el 40% de los casos.? En cuanto a la localizacion,
40% de los de origen ocupacional se desarrollan en el seno etmoidal; en cambio de 20%
a 50% de los esporadicos, surgen en el seno maxilar.? El polvo de madera dura se ha
vinculado a una mayor incidencia de adenocarcinoma de etmoides, mientras que el polvo
de madera blanda a carcinomas escamosos.

La industria de la madera engloba multiples procesos, que van desde la tala de
arboles, hasta la produccion de muebles y materiales de construccién, entre otros. Las
fases de transformacion de la madera para fabricar productos son variadas y en ellas los
trabajadores se pueden encontrar expuestos a diferentes sustancias, principalmente a
polvo de madera.

El polvo de madera, constituido fundamentalmente por celulosa, poliosa y lignina,
puede contener gran variedad de sustancias quimicas que pueden ser nocivas, algunas
propias de la madera como las resinas y alcaloides y otras aplicadas por el hombre para
protegerla, como antifiingicos e insecticidas, o bien sustancias propias de la actividad
industrial como barnices, colorantes artificiales, etc. El polvo de madera dura se ha
clasificado como cancerigeno del grupo 1 por la Agencia Internacional para la
Investigaciéon sobre el Cancer (IARC)* puesto que hay suficiente evidencia de que
produce cancer en humanos; en cuanto a parametros internacionales se han establecido
limites por la Conferencia Americana de Higienistas Industriales Gubernamentales
(ACGIH) que oscilan entre 1 mg/m? para maderas duras y 5 mg/m? para las blandas,
mientras en Espana se encuentra establecido un valor limite de 5mg/m?® para exposicion
a polvo de madera dura.’

La clasificacion de la madera se establece en funcién de criterios botanicos,
considerandose maderas duras las provenientes de especies arbéreas caducifolias como
el roble, haya, nogal, cerezo, castafio, mientras que las maderas blandas provienen de
especias arboreas coniferas, entre las que podemos indicar el pino, abeto y el cedro.® El
haya y el roble se consideran carcin6genos humanos confirmados y figuran en la guia de
la ACGIH americana con la anotacion Al. Fl resto figuran en la guia de la ACGIH con la
anotacion A2 (carcinégeno humano sospechoso).

En Espaina existen aproximadamente medio millon de trabajadores expuestos en el
ambito laboral a la inhalaciéon de polvo de madera. Principalmente en los sectores de
construccion, industria de fabricacion de muebles, carpinteria, silvicultura y aserraderos,
ademas de otras actividades que indirectamente emplean a carpinteros, ebanistas u otros
trabajadores de la madera.”

Respecto a esta situacion, en la legislacion espafiola vigente, el RD 374/2001, de 6
de abril, regula sobre la proteccion de la salud y seguridad de los trabajadores contra los
riesgos relacionados con los agentes quimicos en sus diversas formas de presentacion
—entre ellas el polvo— presentes en el lugar de trabajo.’ Este RD traspuso al ordenamiento
juridico espanol la Directiva del Consejo 98/24/CE de 7 de abril y la Directiva 2000/39/
CE de la Comisiéon Europea de 8 de junio.

Respecto a sustancias cancerigenas, como es el caso del polvo de madera dura, es
de aplicacion el R. D. 665/1997,1° de 12 de mayo, sobre la proteccién de los trabajadores
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contra los riesgos relacionados con la exposiciéon a agentes cancerigenos durante el
trabajo y la modificacion contenida en el R. D. 349/2003, de 21 de marzo," que incluye
por primera vez un valor limite de exposicion profesional para el polvo de madera dura
y por el que se amplia su ambito de aplicaciéon a los agentes mutagenos. La neoplasia
maligna de cavidad nasal debido a polvo de madera dura, se incluye en el cuadro de
enfermedades profesionales en el sistema de la Seguridad Social en el RD 1299/20006, de
10 de noviembre.'?

Desde hace décadas se vienen realizado estudios orientados a esclarecer el papel
que pueda jugar la exposicién a polvo de madera en el desarrollo del cancer nasosinusal,
y algunos autores concluyen que la utilizacion de maderas duras como el roble y el haya
estan etioldgicamente relacionados con el desarrollo de estos tumores, postulando que
dicha exposicion ocupacional era el factor de riesgo mds importante.41¢

El objetivo principal de este estudio es buscar en la literatura cientifica reciente
trabajos que aborden la exposicién laboral a polvo de madera y su posible relacién con
el desarrollo de cancer de senos paranasales, a objeto de describir la mayor evidencia
cientifica que en el momento actual se tenga sobre esta relacion, asi como buscar datos
relacionados con la dosis-respuesta, tiempo de exposicion, tipo histolégico mas frecuente,
posible asociaciéon a mutaciones genéticas y, en la medida de lo posible, definir los
procesos de trabajo dentro de la industria maderera que tienen mayor riesgo para
desarrollar cancer nasosinusal.

MATERIALES Y METODOS

Se realiza una revisién sistematica en el mes de Noviembre del 2014 de la literatura
cientifica publicada durante el periodo comprendido entre 2009-2014 a partir de bases de
datos bibliograficas como Medline-PubMed, LILACS, IBECS, OSH-Update y Cochrane
library, asi como del repositorio SciELO.

Se utilizaron descriptores del Medical Subject Headings (MeSH) y Descriptores en
Ciencias de la Salud (DeCS) como principales términos de busqueda para las bases de
datos que utilizan dichos tesauros (Medline-PubMed, LILACS, IBECS y Cochrane library).
Los descriptores que consideramos fueron: neoplasms, otorhinolaryngologic neoplasms,
wood, wood/adverse effects, wood/ toxicity. (Tabla D).

La coleccion bibliogrifica resultante se completé mediante una busqueda libre en
Google Schoolar y otras fuentes bibliograficas de internet.

Se definieron criterios de inclusién y exclusion para seleccionar los articulos
atendiendo a los objetivos del mismo.

Criterios de inclusion

— Poblacién trabajadora en la industria de la madera.
— Cancer de senos paranasales.

— Trabajos publicados entre los afios 2009 y 2014.
— Trabajos realizados en humanos.

— Articulos en espaiiol, inglés, aleman e italiano.

— Se incluyeron para este estudio los siguientes documentos: meta-analisis, ensayo
clinico, estudios experimentales, casos y controles, cohortes, estudios
observacionales.

Criterios de exclusién

— Poblacion general.

— Patologias generales del sistema respiratorio.
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— Articulos de opinion, ecolégicos, cartas al director, protocolos, comunicaciones,
notas técnicas.

— Articulos duplicados.

Se realizé una revision por pares de forma independiente de cada uno de los
articulos para establecer el criterio de pertinencia para su inclusion en el estudio y se
aplicaron criterios de consenso en las discrepancias, ademas se realiz6 la asignacion del
nivel de evidencia cientifica correspondiente a través de los criterios Scottish Intercollegiate
Guidelines Network (SIGN)."

RESULTADOS

Se encontré un total de 149 articulos publicados entre 2009-2014, 147 corresponde a
los encontrados en las bases de datos y 2 a la busqueda libre. Tras la aplicacion de los
criterios de inclusion y exclusion se descartaron 141 articulos que no los cumplian y no se
pudo recuperar el texto completo de 1 de ellos, quedando finalmente una coleccién de 7
articulos que abordaban como tema principal de estudio la relacion del cincer de senos
paranasales y la exposicién a polvo de madera; con niveles de evidencia entre 2 y 3.

Tabla . Estrategias de bisquedas utilizadas para cada una de las bases
de datos bibliogrdficas y articulos encontrados

Bases de datos Estrategia de busqueda Resultados obtenidos
MEDLINE ((neoplasms»[MeSH Terms] OR Sin aplicar filtros: 409
(Via PUBMED) «otorhinolaryngologic neoplasms[MeSH  Tras aplicar filtros

Terms])) AND ((«wood»[MeSH Terms] OR 40
«wood/adverse effectss[MeSH Terms] OR
«wood/toxicity>[MeSH Terms]))

Filters: published in the last 5 years; Humans

LILACS Cancer AND Madera OR Madera/efectos 16
(Palabras)

IBECS Cancer AND Madera 0

SCIELO Cancer AND Madera 0

OSH-UPDATE Neoplasms OR otorhinolaryngologic 91
neoplasms AND wood OR wood effects ~ Tras aplicar filtro 2009-2014:
adverse OR wood toxicity 0

COCHRANE LIBRARY Cancer AND Madera 0

BUSQUEDAS BIBLIOGRAFICAS 2

SECUNDARIAS

De los 7 articulos incluidos en el estudio, 2 son casos y controles, 3 son longitudinales
retrospectivos, 1 es una serie de casos y 1 es un estudio transversal. El analisis de los
resultados de los diferentes estudios se exponen a continuacién de forma cronolégica.

Holmila R y cols. (2009).'® En una serie de casos analizaron las mutaciones del gen
TP53 en 358 casos de cancer nasosinusal con o sin exposicion ocupacional a polvo de
madera mediante electroforesis capilar, analisis de polimorfismo de conformacién de
cadena sencilla y secuenciacion directa. La muestra de los tejidos se obtuvieron de 3
paises; Dinamarca para el afio 1991- 2001 (170 casos), Finlandia en 1989- 2002 (109
casos) y en Francia en los afios 1990- 2002 (79 casos).

Los datos sobre la exposicion a polvo de madera estaban disponible para 79% de los
casos. El estudio muestra una asociacion significativa entre esta exposicion y la histologia
de adenocarcinoma (OR 12.6, 1C95%, 5.0-31.6), el cual se asoci6 a polvo de madera dura
(IC95% 19-20) mientras que los expuestos a polvo de madera blanda presentaron
carcinoma de células escamosas (IC95% 23-43; p‘0,001).
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La mutacion TP53 fue mas comin en el adenocarcinoma (OR 2.0; IC95%, 1.01-3.07).
El riesgo de mutacién TP53 se increment6 en asociacion con la duracion de la exposicion
a polvo de madera (mayor o igual 24 afios, OR 5,1; IC95%, 1.5-17.1), nivel medio C2 mg/
m?; OR 3.6, 1C95%, 1,2-10,8) y el nivel acumulativo (mayor o igual 30 mg/m?® por afios; OR
3.5; 1C95%, 1.2-10.7).

Estos autores investigaron la mutacion del gen KRAS en la muestra de casos de
Dinamarca y encontraron que rara vez se altera, y que de las mutaciones ocurridas en su
mayoria eran en adenocarcinomas (7 casos de 58, 12%) y de estos 2 eran de tipo intestinal.

D Errico A y cols. (2009)." Estudiaron en una muestra de 113 casos y 336 controles
el riesgo de cancer nasosinusal por tipo histolégico y por exposicion previa a factores de
riesgo ocupacionales sospechosos. Entre 1996 y 2000, los casos incidentes fueron
recogidos de hospitales de toda la region italiana de Piamonte por el Registro Regional
de Cancer Nasosinusal.

El estudio mostr6 que cualquier cancer epitelial nasosinusal se relacionaba
significativamente con la exposicion a polvo de madera (OR 11.4), ajustado por edad y
sexo; aumentando el riesgo de adenocarcinoma (OR 58.6) y se duplicé con cada 5 afios
de exposicién (p‘0.0001).

También encontraron relacion dosis-respuesta entre el riesgo de adenocarcinoma y
anos de exposicion. La exposicion de baja intensidad aumenta significativamente el riesgo
(OR 52.4).

Ekburanawat W y cols. (2010).*° Confirman los hallazgos observados en trabajos
anteriores a nuestro periodo de estudio, en los que asociaban la presencia de
adenocarcinoma nasosinusal a la exposiciéon previa a polvo de madera. El estudio
identifica algunos factores de riesgos para cancer nasofaringeo en una poblacion
tailandesa, ajustado por habito tabaquico y nivel de educacién, en la que encuentran que
dicha exposicién en el ambiente ocupacional incrementa el riesgo (OR 1.63, IC95% 1.02-

2.61).

Cantu G y cols. (2010).?! Estudiaron el papel que podian jugar los factores
individuales al observar que aunque todos los trabajadores habian estado sometidos a los
mismos niveles altos de exposicion a polvos organicos (madera y cuero), solo algunos de
ellos desarrollaban un adenocarcinoma de senos paranasales de tipo intestinal (ITAC),
apuntando hacia la hipétesis de que el polimorfismo de enzimas del metabolismo en
xenobidticos puede jugar un papel importante y contribuir de esta forma a que se presente
un alto grado de variabilidad en la susceptibilidad individual en lo que respecta al riesgo
de desarrollar este tipo de cancer.

Realizaron un estudio longitudinal retrospectivo en una muestra de 345 pacientes
con tumores malignos nasosinusales intervenidos quirirgicamente en la unidad craneo-
maxilo-facial del Instituto Nacional del Tumor de Mildn, Italia; entre 1997 y 2000,
interrogados sobre exposicion laboral previa a polvos organicos, y comparados en el
departamento experimental de patologia molecular los genotipos de enzimas del
metabolismo CYP1A1 y GSTM1 en 30 pacientes con ITAC etmoidal con los de 79 donantes
de sangre sanos, para verificar si estos polimorfismos podian identificar sujetos con alto
riesgo para desarrollar ITAC. Encontraron una asociacién estadisticamente significativa
entre el ITAC de etmoides y exposicién a polvos organicos (madera y cuero) (p‘0.0001),
asi como una sobreexpresion del polimorfismo de CYP1A, en pacientes con ITAC en
comparacién con controles, asociado frecuentemente a la supresién del genotipo GSTM1.
De este modo sugirieron que este polimorfismo puede estar asociado con un alto grado
de susceptibilidad a este tumor. El tiempo medio de exposicion fue 7,5 afios (rango, 4-18).

Breheret R y cols. (2011).>* Realizaron un estudio longitudinal retrospectivo
incluyendo 42 sujetos en los que se conocia la ocupacién de 41 de ellos y de los cuales
36 (85,7%) tuvieron exposicién ocupacional a polvo de madera. Especificaron un tiempo
de exposicion de 30,4 +/-14 anos. El intervalo medio entre el fin de la exposicion y el
diagno6stico de adenocarcinoma de etmoides fue de 10,9 anos. Aunque no encontraron
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relacion entre el grado tumoral y tiempo de evoluciéon (p=0,73) o exposicion a polvo de
madera (p=0,19), encontraron que todos los tumores fueron ITAC; mientras en un 24% de
los pacientes el subtipo histolégico fue inespecifico.

Giedre Smailyte (2012).” En un estudio retrospectivo, evaluaron la incidencia de
cancer en una cohorte de 1518 carpinteros expuestos a polvo de madera blanda en una
fabrica de productos de carpinteria de Lituania, de los que 1080 eran hombres y 438
mujeres. El seguimiento de la cohorte se realiz6 desde el 1 de Enero de 1978 hasta el 31
de Diciembre de 2007. Los casos de cancer en la cohorte fueron identificados en el
registro de Cancer Lituano. Se calcularon Razones de Incidencia Estandarizada por edad
y sexo (SIR- proporciones entre lo observado y esperado de cancer).

En general la incidencia total de cancer no fue mayor de la esperada tanto para la
cohorte de hombres como para al de mujeres (SIR hombres; 0.81, IC95% 0.69-0.95 y SIR
mujeres; 0.88, 1C95% 0.65-1.16). En el grupo de mujeres carpinteras se encontré un
incremento de la SIR para el cancer de nariz y senos paranasales (SIR 13.88, IC95% 0.35-
77.31), en la cohorte de hombres no se observé este incremento. Finalmente no pudieron
concluir que hubiera evidencia de un mayor riesgo de canceres respiratorios entre los
trabajadores expuestos a polvo de madera blanda.

Pérez-Escudero J y cols. (2012).% Realizan un estudio transversal con una muestra
de 95 pacientes con adenocarcinoma primario de cavidad nasal y senos paranasales de
tipo intestinal, encontraron una frecuencia de la mutacion TP53 en un 41% (18/44) y de
inmunopositividad de p53 en un 72% de los sujetos (66/92), encontrando una relacién
con la exposicién a polvo de madera estadisticamente significativa. Los 18 pacientes con
mutacion de TP53 y la mayoria de los casos con tincién positiva para p53 tuvieron
exposicion profesional a polvo de madera. Alrededor de 41 casos donde ambos datos
fueron obtenidos, 14 mostraron tanto la mutacién como la sobreexpresion proteica, otros
14 con sobreexpresion de la proteina pero no mutaciéon y 1 caso con mutacién pero no
sobreexpresion proteica. Demostrando que la inmunohistoquimica no es un predictor
perfecto de la presencia o ausencia de la mutacién de TP53.

En la Tabla II se presentan de forma esquematica los principales hallazgos de los
diferentes articulos incluidos en el estudio.
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DISCUSION

Aunque el cancer de senos paranasales es un tumor raro y muchos de los estudios se
realizan sobre muestras pequefias, la mayor parte de ellos describen una asociacion causa-
efecto estadisticamente significativa entre la exposicion laboral a polvo de madera y el
cancer de senos paranasales, riesgo que ademas parece incrementarse con mayores tiempos
de exposicion, lo que llevo a la Agencia Internacional para la Investigacion sobre el Cancer
(IARC) a clasificar al polvo de la madera como un agente cancerigeno del grupo 1.

El consenso sobre la evidencia de esta relacion causa efecto y el que en la actualidad
el polvo de la madera se encuentra clasificado dentro del grupo 1, pueden justificar el
escaso namero de articulos que recientemente se hayan podido publicar abordando el
tema y una de las razones por la que tan sélo se encontraron 7 articulos que cumpliesen
los criterios de inclusion pertinentes para este estudio.

En general todos los articulos seleccionados confirman la relacién entre la exposicion
a polvo de madera dura y la aparicion de cancer nasosinusal.'®?'El Unico trabajo que
aborda de forma especifica el estudio de la relacién entre el desarrollo de este tipo de
tumor con la exposicién a polvo de madera blanda, no encuentra relacion estadisticamente
significativa.?

Estudios publicados anteriormente, describen el adenocarcinoma de senos
paranasales de tipo intestinal (ITAC) como el tipo de cancer que mas se asocia a la
exposicion a polvo de madera dura, mientras el tipo histolégico epidermoide parece
encontrase mas relacionado con la exposicion a polvo de madera blanda. Estos datos
concuerdan con la prevalencia de adenocarcinoma de tipo intestinal nasosinusal descritos
por algunos autores de articulos incluidos en este estudio ¥ 2122 en relacion a la
exposicion laboral a polvo de madera.

Cantu y su equipo concluyen que el ITAC se origina solamente en el seno etmoidal
mientras que los No-ITAC pueden ocurrir en cualquier otro seno paranasal. Incluso que el
ITAC de etmoides es el tinico que tiene una relacion claramente relacionada con la exposicion
laboral a polvo de madera. La mayor limitaciéon de estos estudios radica en que muchos de
ellos no especifican la localizacién exacta del tumor, encontrando sélo dos articulos que
describen el adenocarcinoma de etmoides entre los principales objetivos del estudio.

Los trabajos que estudiaban el efecto dosis-respuesta revelan datos que concuerdan
con la literatura cientifica publicada anteriormente. En cuanto al tiempo de exposicion a
polvo de madera y el riesgo de desarrollar adenocarcinoma de senos paranasales, D Errico
y Holmila describen una relacién directa entre mayor tiempo de exposicién y mayor riesgo
de padecer este cancer, que ademas se incrementa cuando se asocia a una mutacién TP53.

Otro aspecto diferencial de los articulos publicados durante el periodo 2009-2014,
se centra en el abordaje de aspectos diferentes a los ya conocidos, tales como el papel
que puede desempenar en el proceso causal la presencia de determinados factores
individuales y ciertas mutaciones genéticas.

Las alteraciones genéticas principalmente estudiadas se centran en la mutaciéon del
gen TP53, inmunopositividad de p53 y el polimorfismo de enzimas del metabolismo
CYP1A (supresor del genotipo GSTM1).

Pérez-Escudero J y cols., examinaron tumores primarios ITAC encontrando una
asociacion con la mutacion de TP53 en casi la mitad de la muestra estudiada y todas ellas
se producian en pacientes que describian haber tenido una exposicion a polvo de madera,
por lo que establecen la hip6tesis, que radicales libres liberados en condiciones inflamatorias
cronicas generadas por dicha exposicion laboral, son responsables de la alta frecuencia de
la transicion de GaA en el TP53 en el ITAC, hipétesis con la que coincide Holmila y cols.,
que ademas investigaron la relacién del ITAC con mutaciones del gen KRAS, encontrando
que rara vez se altera pero que de las mutaciones ocurridas en su mayoria eran en
adenocarcinomas (7 casos de 58, 12%) y de estos 2 eran de tipo intestinal (ITAC).
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Dos de los articulos encuentran presencia de inmunopositividad de p53 en la relacion
de exposicion a polvo de madera y la aparicion de adenocarcinoma de tipo intestinal,
observando que se presentaba con mayor frecuencia en el ITAC subtipo papilar/colénico.

Cantu-Giulio y cols. Compararon el polimorfismo de enzimas del metabolismo
CYP1A relacionadas con el supresor del genotipo GSTM1, encontrando una sobreexpresion
de este polimorfismo en pacientes con ITAC, por lo que resaltan la importancia de realizar
estudios futuros que puedan confirmar el papel de estas enzimas y la susceptibilidad de
los sujetos a desarrollar adenocarcinoma nasosinusal, aunque este tipo de estudios
puedan suponer un coste relativamente elevado en determinados casos.

En cuanto a la posibilidad de identificar las profesiones que mayor riesgo tienen de
desarrollar cancer de senos paranasales, Ekburanawat W y su equipo describen una lista
de ocupaciones mas relacionadas con este tipo de cancer, destacando los carpinteros,
trabajadores de la construccioén, ebanistas, aserradores, fabricantes de madera
contrachapada y otros trabajos relacionados con la manufactura de la madera, lo que en
cierto modo se encuentra avalado por los resultados encontrados en la mayoria de los
estudios sobre una evidencia mas o menos confirmada de la relacion existente entre la
exposicion a polvo de madera y la aparicion de este tipo de tumores. Para Pérez-Escudero,
un carpintero varén presenta 500 veces mayor riesgo de padecer cancer de senos
paranasales que el resto de la poblaciéon masculina y 900 veces mas posibilidades en
comparacion con la poblacion general, no se han encontrado datos objetivos que puedan
avalar esta ponderacion de riesgo.

En conclusién, el polvo de madera dura es el compuesto mas relacionado con la
aparicion de cancer de senos paranasales, principalmente adenocarcinoma tipo intestinal
(ITAC) y localizacién etmoidal.

Factores individuales relacionados con mutaciones genéticas en las que podrian
estar implicados los genes TP53, inmunopositividad de p53 y el KRAS asi como el
polimorfismo de enzimas del metabolismo CYP1A relacionado con el supresor del
genotipo GSTM1, parece que pueden jugar también un papel en el proceso causal.

Por ultimo, dado que diferentes autores describen un mayor riesgo relacionado con
el tiempo de exposicion, incluso algunos de ellos sefialan un incremento del riesgo en
presencia de bajos niveles de exposicion, es importante recordar que en ningin caso
existen niveles seguros, como lo reconoce el INSHT (instituto nacional de seguridad e
higiene en el trabajo) en la guia de Limites de exposicién profesional para agentes
quimicos en Espaiia: dos limites de exposicion profesional son valores de referencia y no
constituyen una barrera definida de separacion entre situaciones seguras y peligrosas»,
donde el Gnico nivel seguro es la no exposicion.
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