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Resumen

Objetivos: Analizar la mortalidad por cancer en una cohor-
te de mineros del mercurio.

Métodos: Estudiamos la mortalidad por cancer de 3.998 mi-
neros expuestos a mercurio de Minas de Almadén y Arraya-
nes, S.A. El periodo de seguimiento comprendi6 desde 1895
hasta 1994. Se determiné el estado vital y la causa basica
de defunciéon. Se calcularon las razones de mortalidad es-
tandarizadas (RME) segun la edad, el sexo y el periodo de
calendario. Las muertes esperadas se obtuvieron de las tasas
especificas espafolas.

Resultados: Se determiné el estado vital del 92% de los tra-
bajadores: 1.786 estaban vivos en 1994 (49%), 1.535 habian
muerto (42%) y de 327 no pudo conocerse el estado vital (8%).
La mortalidad por cancer fue significativamente menor de la es-
perada (RME de 0,72; intervalo de confianza del 95%, 0,63-0,82),
y se encontré el déficit principalmente en los canceres de colon
y vejiga. Se encontr6 un pequefio exceso en la mortalidad por
cancer de higado, para el que se registraron 20 muertes, mien-
tras se esperaban 17. La mortalidad por cancer de pulmén y
del sistema nervioso central fue practicamente igual a la espe-
rada; la mortalidad por cancer de rifion fue menor de la espe-
rada. Se observé una tendencia positiva en la mortalidad por
todos los tipos de cancer con la duracion de la exposicion.

Conclusiones: Esta investigacién aporta evidencias adicio-
nales de la ausencia de un aumento sustancial del riesgo de
cancer en los trabajadores expuestos al mercurio inorganico.

Palabras clave: Cancer. Mercurio inorganico. Cohorte. Ex-
posicion laboral.

Abstract

Objectives: To analyze cancer mortality in a cohort of mer-
cury miners.

Methods: Cancer mortality in 3,998 workers exposed to mer-
cury in Minas de Almadén y Arrayanes S.A. was studied. The
follow-up period was from 1895 to 1994. Vital status and the
basic cause of death, in the case of fatalities, were determi-
ned. Standardized mortality ratios (SMR) by age, sex and ca-
lendar period were calculated. Expected deaths were obtai-
ned from age, sex and calendar period specific rates for the
Spanish population.

Results: The vital status of 92% of the workers could be
assessed. At the end of the follow-up period, 1,786 workers
were alive in 1994 (49%), 1,535 were dead (42%) and the
status of 327 could not be determined (8%). Cancer morta-
lity was significantly lower than expected, with an SMR of
0.72 (95% confidence interval, 0.63-0.82), mainly due to lower
than expected mortality from colon and bladder cancer. De-
aths from liver cancer were slightly higher than expected (20
deaths vs. 17 expected). Deaths from lung and central ner-
vous system cancers were as expected, while mortality from
kidney cancer was lower than expected. A positive trend in
mortality from all types of cancer was observed, associated
with exposure duration.

Conclusions: This study provides additional evidence of the
absence of an increased risk of cancer in workers exposed
to inorganic mercury.

Key words: Cancer. Inorganic mercury. Cohort. Occupatio-
nal exposure.

Introduccién

n Alicia en el pais de las maravillas, el som-
brerero loco es una muestra de las enfer-
<< medades laborales. El término sombrere-
ro loco data del siglo xix, cuando los

Correspondencia: Montserrat Garcia Gémez.

Area de Salud Laboral. Direccion General de Salud Publica.
Ministerio de Sanidad y Consumo.

Correo electronico: mgarciag@msc.es

Recibido: 9 de mayo de 2006.
Aceptado: 21 de agosto de 2006.

fabricantes de sombreros sufrieron los efectos del en-
venenamiento por mercurio debido a la exposicién a las
sales de mercurio durante el proceso de produccién.»

El gran impacto de la exposicién prolongada a los
vapores de mercurio sobre la salud de los mineros del
mercurio esta bien descrito en la literatura médica desde
el siglo xvi'5. En épocas mas recientes, las investiga-
ciones han estado focalizadas en los efectos agudos
de la intoxicacién mercurial o hidrargirismo, y en los efec-
tos crénicos sobre el sistema nervioso central (SNC) y
el aparato urinario, principalmente®, mientras que hay
pocos datos disponibles acerca del efecto sobre otros
6rganos, como el sistema circulatorio, o el riesgo de can-
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cer de la exposicién al mercurio”®. Actualmente, la ex-
posicién laboral al mercurio es importante puesto que
se da en muchos tipos de industrias. Por otro lado, la
exposicion ambiental también es de gran importancia,
puesto que hay una exposicion muy extendida a partir
de los alimentos y las amalgamas dentales. Ademas,
el mercurio es muy persistente en el medio ambiente
y puede suponer un riesgo a largo plazo para las po-
blaciones expuestas®.

Los estudios epidemioldgicos que han analizado la
mortalidad o la incidencia del cancer y su relacién con
la exposicion laboral al mercurio son escasos. Se han
estudiado los siguientes grupos de personas profesio-
nalmente expuestas: mineros®, trabajadores en plantas
de cloroalcali'®'2, dentistas'®, trabajadores de la industria
de armas nucleares', aplicadores de plaguicidas'® y
sombrereros'®. Dos estudios de casos y controles de
base poblacional'”-'® aportan informacién adicional. En
cuanto a las poblaciones que han estado expuestas a
altas concentraciones de compuestos de mercurio, el
riesgo de cancer se investigé en Minamata'*? y Niigata®'
(Japdn).

Por tanto, se requeria una investigacion sobre el ries-
go de cancer en una poblaciéon expuesta al mercurio
con el tamafno critico para poder realizarla con garan-
tias en sus resultados. Una de las més estables es la
de los mineros de mercurio, que permite realizar una
investigaciéon en un namero suficiente de trabajadores.
El objetivo de este trabajo es analizar la mortalidad por
cancer de la cohorte de mineros expuestos al mercu-
rio de Almadén. Recientemente, hemos publicado
cémo se ha definido la cohorte??, y el método utilizado
para la valoracion de la exposicion al mercurio de estos
mineros?®. Esta cohorte ha formado parte del estudio
de una cohorte mas numerosa de mineros del mercu-
rio de 4 paises europeos?*.

Métodos

La cohorte de trabajadores se construy6 a partir de
los registros de personal de Minas de Almadén y Arra-
yanes, S.A., que recogen, en forma de libros y fichas,
informacién sobre cada trabajador que ha prestado ser-
vicios en la mina. Utilizando como base el Libro de Ma-
tricula (registro minucioso de los operarios activos en
la mina cada ano, con especificacion de las jornadas
trabajadas mes a mes) correspondiente a 1950, se si-
guio6 a los trabajadores hasta 1994. Se incluyeron en
la cohorte todos los trabajadores que estuvieran tra-
bajando en 1950, asi como los que posteriormente se
incorporaron a la mina, hasta el final del periodo de se-
guimiento, con, al menos, un afo de trabajo continua-
do en la mina, para garantizar un periodo minimo de
exposicion al mercurio y evitar las pérdidas que sue-

len ocasionar los trabajadores eventuales. Las muje-
res fueron excluidas del estudio, dado su reducido nu-
mero y que trabajaban en las secciones administrati-
vas de la empresa o en tareas de mantenimiento de
las oficinas y el comedor.

Una vez establecido 1950 como el afio de definicién
de la cohorte, se utilizaron los Libros de Matricula de
los siguientes afos para el seguimiento de los mine-
ros activos en 1950, y para incluir en ella a los traba-
jadores que se fueron incorporando a la mina en los
anos siguientes hasta 1993.

El seguimiento de la cohorte se completd con la de-
terminacién del estado vital de los trabajadores al final
del periodo de seguimiento, en 1994, con 3 posibles
situaciones: vivo, muerto y perdido. En el caso de muer-
te, se trata de determinar la causa bésica de la de-
funcién. Esta informacién se obtuvo de las siguientes
fuentes:

— La propia mina, para los casos de los trabajado-
res todavia en activo y para los que habian muerto en
jornada laboral, respecto a los cuales los registros de
la mina incluian la causa de la muerte.

— Los registros civiles de los municipios de residencia
de los trabajadores, fundamentalmente Almadén, Chi-
lI6n, Puertollano, Valdepefas y Aimadenejos, en los que
se comprobaba si estaban todavia vivos o bien habian
muerto; en el caso de haber fallecido se buscaron pa-
gina a pagina en los libros de defuncion del registro, y
después se localizaba el certificado de defuncion, ex-
trayendo las causas de muerte.

— El censo de Castilla-La Mancha, para localizar otros
trabajadores desplazados a otros puntos de la region.

— Los registros de la Tesoreria General de la Se-
guridad Social, para localizar a los trabajadores emi-
grados en busca de empleo a otros puntos de la geo-
grafia espanola, asi como los pensionistas vivos.

— El Instituto Nacional de Estadistica, para los tra-
bajadores de los que no se pudo conocer el municipio
de fallecimiento.

La causa basica de defuncién fue codificada por un
médico especialista en medicina del trabajo siguiendo
los criterios de la novena revision de la Clasificacion In-
ternacional de Enfermedades (CIE-9). La codificacion
se realizé una vez encriptado el fichero y en una base
de datos diferente de la que contenia las historias la-
borales de los trabajadores. Se disefiaron controles es-
tadisticos y l6gicos para detectar valores imposibles o
improbables. Los errores detectados fueron corregidos
volviendo de nuevo a la fuente de datos: los archivos
de la mina.

Para la valoracién de la exposicién, se recogi6 in-
formacién sobre cada puesto de trabajo de cada de-
partamento de la mina, y se obtuvieron datos histéri-
cos de produccién, cambios tecnoldgicos introducidos
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Tabla 1. Mortalidad de los mineros del mercurio de Almadén comparada con la mortalidad de los hombres espaioles

Causas de muerte (CIE-9) U (TS SIS RME IC del 95%
observadas esperadas
Todas las causas 1.535 1.342,61 1,14 (1,09-1,20)
Todas las neoplasias malignas (140-208) 234 324,81 0,72 (0,63-0,82)
Cavidad oral y faringe (140-149) 7 9,25 0,76 (0,30-1,56)
Cavidad oral (141,143-145) 5 4,52 1,11 (0,36-2,58)
Nasofaringe (147) 0 0,50 0,00 (0,00-7,38)
Eséfago (150) 5 10,72 0,47 (0,15-1,09)
Estémago (151) 40 46,91 0,85 (0,61-1,16)
Colon (153) 3 15,99 0,19 (0,04-0,55)
Recto (154) 4 8,60 0,47 (0,13-1,19)
Higado, vesicula biliar y conductos biliares (155-156) 20 23,75 0,84 (0,51-1,30)
Higado (155) 20 16,85 1,19 (0,73-1,83)
Vesicula biliar (156) 0 2,02 0,00 (0,00-1,83)
Péncreas (157) 10 9,28 1,08 (0,52-1,98)
Peritoneo y drganos digestivos mal definidos (158-159) 1 3,69 0,27 (0,01-1,51)
Fosas nasales y senos (160) 0 0,39 0,00 (0,00-9,46)
Laringe (161) 10 16,69 0,60 (0,29-1,10)
Trdquea, bronquios y pulmén (162) 73 75,59 0,97 (0,76-1,21)
Pleura (163) 0 0,44 0,00 (0,00-8,38)
Neoplasias malignas respiratorias: otros sitios y mal definidas (164-165) 1 1,33 0,75 (0,02-4,19)
Hueso (170) 4 323 1,24 (0,34-3,17)
Conectivos y otros tejidos blandos (171) 2 0,70 2,86 (0,35-10,32)
Piel (172-173) 7 3,13 2,24 (0,90-4,61)
Melanoma (172) 2 0,93 2,15 (0,26-7,77)
Otras neoplasias malignas de la piel (173) 5 2,20 2,27 (0,74-5,30)
Prostata (185) 21 24,76 0,85 (0,53-1,30)
Testiculo (186) 0 0,32 0,00 (0,00-11,53)
Otros 6rganos genitales masculinos (187) 0 0,69 0,00 (0,00-5,35)
Vejiga (188) 3 15,42 0,19 (0,04-0,57)
Rifion y otros drganos urinarios (189) 1 4,46 0,22 (0,01-1,25)
0jo (190) 0 0,19 0,00 (0,00-19,42)
Cerebro (191-192) 9 8,44 1,07 (0,49-2,02)
Sdlo cerebro (191) 9 8,03 1,12 (0,51-2,13)
Glandula tiroidea (193) 0 0,46 0,00 (0,00-8,02)
Otras gldndulas endocrinas (194) 0 0,24 0,00 (0,00-15,37)
Neoplasia secundaria y no especificada de los nddulos linfaticos (196) 0 0,10 0,00 (0,00-36,89)
Otros sitios y sitios mal definidos (195,199) 3 22,65 0,13 (0,30-0,39)
Tejidos linféticos y hematopoyéticos (200-208) 9 16,19 0,56 (0,25-1,06)
Linfosarcoma (200,202) 1 3,88 0,26 (0,01-1,44)
Enfermedad de Hodgkin (201) 1 2,10 0,48 (0,01-2,65)
Mieloma muiltiple (203) 1 2,40 0,42 (0,01-2,32)
Leucemia (204-208) 6 7,77 0,77 (0,28-1,68)
Leucemia linfoide (204) 0 1,70 0,00 (0,00-2,17)
Leucemia mieloide (205) 1 1,91 0,52 (0,01-2,92)
Neoplasias benignas y neoplasias de naturaleza no especificada (210-239) 17 5,64 3,01 (1,76-4,83)

IC: intervalo de confianza; RME: razén de mortalidad estandarizada.

en el proceso productivo y valores biol6égicos y am-
bientales de mercurio. Los trabajadores fueron clasifi-
cados atendiendo al tiempo transcurrido desde la pri-
mera exposicion, la fecha de calendario en que se
produjo la primera exposicion y la duracion total de la
exposicion. Se construyd una matriz empleo-exposicion

y se estim6 cuantitativamente la exposicion a mercu-
rio inorganico, expresada en ug/l de mercurio en orina.
Para cada trabajador se construy6 un indice de expo-
sicion acumulada sumando las estimaciones realizadas
para cada ano de empleo en los diferentes puestos de
trabajo.
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Se calcularon las personas-afio para los trabajadores
de la cohorte, desde un ano después de su primer tra-
bajo en la mina hasta el final del periodo de seguimiento
(1994) o hasta su muerte, segln lo que sucediera antes.
Se calcularon las razones de mortalidad estandariza-
das (RME) segun la edad, el sexo y el periodo de ca-
lendario. Las muertes esperadas se obtuvieron a par-
tir de las tasas especificas de mortalidad por edad, sexo
y periodo de calendario de la poblacion espanola. Los
intervalos de confianza (IC) del 95% de las RME se cal-
cularon considerando que las muertes observadas si-
guen una distribucién de Poisson?. Para detectar la po-
sible tendencia en la asociacién dosis-respuesta y
tiempo-respuesta, se utilizo el estadistico de tenden-
cia de Poisson?. Estos calculos se realizaron con el pa-
quete estadistico Statistical Analysis System (SAS), del
SAS Institute Inc., versién 6.12 (1996). Seguidamente,
se realizé una comparacién interna de las tasas basa-
da en la regresion multivariada de Poisson?®, teniendo
en cuenta las variables temporales y de exposicion, uti-
lizando el paquete estadistico Stata Statistical Softwa-
re (STATA), de Stata Corporation, version 5.0 (1997).

Resultados

Se determinoé el estado vital del 92% de los traba-
jadores. Por lo que se refiere a los trabajadores ex-
puestos, al final del seguimiento, 1.786 trabajadores
expuestos estaban vivos (49%), 1.535 habian muerto
(42%) y de 327 no pudo conocerse el estado vital.

En la tabla 1 se muestra una RME para todas las
causas de 1,14 (IC del 95%, 1,09-1,20), mientras que
la mortalidad por cancer fue significativamente menor
de la esperada (se hallé un déficit principalmente en
los canceres de colon y vejiga). Se ha encontrado un
pequeno exceso en la mortalidad por cancer de higa-
do, para el que se observaron 20 muertes, mientras que
se esperaban 17. Igualmente, eran superiores las muer-
tes por cancer 6seo, sarcoma de tejidos blandos y can-
cer de piel, fundamentalmente el cancer de piel no me-
lanocitico, aunque el exceso encontrado en estos tipos
de cancer no es significativo. De los tipos de cancer de
interés en el estudio, la mortalidad por cancer de pul-
mon y la debida al cancer del SNC fueron practicamente
iguales a las esperadas, mientras la mortalidad por can-
cer de rindn fue menor de la esperada.

En la tabla 2 se presentan los resultados con rela-
cién al departamento en el cual se trabaj6 durante mas
tiempo. Los trabajadores que desempenaron sus tareas
fundamentalmente extrayendo el mineral presentan un
ligero exceso, no significativo, en la mortalidad por can-
cer de higado, de pulmén y SNC, mientras que en los
trabajadores de la metalurgia ningun tipo de cancer pre-
senta incrementos. El analisis de los otros departa-

Tabla 2. Mortalidad de los mineros del mercurio
por departamento de mayor permanencia

Causa de muerte Mina Metalurgia No produccidn
Todas las neoplasias

Muertes observadas 187 27 20

RME 0,76 0,59 0,64

IC del 95% 0,65-0,88 0,39-0,86 0,39-0,98
Cancer de higado

Muertes observadas 16 2 2

RME 1,25 0,87 1,17

IC del 95% 0,72-2,03 0,11-3,14 0,14-4,23
Cancer de pulmon

Muertes observadas 59 8 6

RME 1,03 0,77 0,79

IC del 95% 0,78-1,33 0,33-1,52 0,29-1,72
Cancer de cerebro

Muertes observadas 8 1 0

RME 1,24 0,88 0

IC del 95% 0,54-2,44 0,02-4,93 0-4,50

IC: intervalo de confianza; RME: razén de mortalidad estandarizada.

mentos de la mina se ve dificultado por el pequefio nu-
mero de muertes ocurridas en ellos, que no permite ex-
traer conclusiones acertadas.

Tras el andlisis de regresién multivariante de Pois-
son, se observd una tendencia positiva en la mortali-
dad global por tiempo transcurrido desde la primera ex-
posicion y la duracion de la exposicion, y una tendencia
negativa con la exposicion acumulada estimada (ta-
bla 3). La tendencia positiva con la duraciéon de la ex-
posicion se obtiene también cuando se considera la mor-
talidad por todos los tipos de cancer, pero no aparece
asociacién con el tiempo transcurrido desde la prime-
ra exposicion y la exposicion acumulada estimada. Los
datos también evidencian una tendencia con el tiem-
po transcurrido desde la primera exposicién y con la
duracion de la exposicion, para la mortalidad por can-
cer de pulmén, mientras para la mortalidad por cancer
de higado la Unica tendencia que aparece es en rela-
cién con la exposicion acumulada estimada.

Discusion

Este estudio contribuye a la evidencia cientifica sobre
la carcinogenicidad del mercurio inorganico en huma-
nos: los resultados del andlisis sefialan una ausencia
de asociacion entre el trabajo en minas en Almadén y
el riesgo de cancer, con la posible excepcion del can-
cer de higado. Antes de realizar una discusién mas de-
tallada por tipo de cancer, hemos de detenernos a ana-
lizar una de las limitaciones de esta investigacion, relativa
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Tabla 3. Anadlisis de regresion de Poisson en mineros del mercurio de Almadén para varias causas de muerte

Personas-afio N.° de muertes Riesgo relativo IC del 95%

Todas las causas de muerte

Tiempo transcurrido desde la primera exposicién (afios)
0-9 15.993,52 18 1,00
10-19 22.775,77 66 0,30 (0,13-0,69)
20-29 25.822,91 198 0,35 (0,15-0,82)
=30 39.145,46 1.253 0,57 (0,24-1,34)
Test de tendencia (p < 0,01)

Duracién total de la exposicion (afios)
1-9 22.895,52 38 1,00
10-19 26.016,33 142 15,10 (6,18-36,91)
20-29 35.363,00 623 20,54 (8,47-49,79)
=30 19.462,81 732 28,58 (11,69-69,85)
Test de tendencia (p < 0,01)

Exposicion acumulada estimada en ug/I de Hg en orina
0-2.000 447216 29 1,00
2.001-5.000 26.394,43 215 0,09 (0,04-0,21)
5.001-7.000 31.099,07 491 0,09 (0,04-0,20)
=7.001 41.772 800 0,07 (0,03-0,15)
Test de tendencia (p < 0,01)

Todas las neoplasias malignas

Tiempo transcurrido desde la primera exposicién (afios)
0-19 38.769,29 7 1,00
20-29 25.822,91 28 1,06 (0,33-3,44)
=30 39.145,46 199 1,26 (0,38-4,22)
Test de tendencia (p = 0,70)

Duracion total de la exposicion (afios)
1-9 22.895,52 3 1,00
10-19 26.016,33 pal 10,52 (0,87-127,36)
20-29 35.363 98 12,83 (1,04-157,76)
=30 19.462,81 112 19,20 (1,53-241,55)
Test de tendencia (p < 0,0)1

Exposicion acumulada estimada en wg/I de Hg en orina
0-2.000 447216 2 1,00
2.001-5.000 26.394,43 44 0,33 (0,02-4,73)
5.001-7.000 31.099,07 66 0,25 (0,02-3,63)
=7.001 41.772 122 0,23 (0,02-3,43)
Test de tendencia (p = 0,17)

Modelos ajustados por edad, periodo de calendario y variables presentes en la tabla. (Continda)

IC: intervalo de confianza.

a la clasificacién y posterior codificacion de las causas
de muerte. La escasa calidad de la clasificacion de los
diagnosticos en los distintos registros civiles consulta-
dos y en el registro nacional de mortalidad queda su-
gerida por el exceso de mortalidad correspondiente a
las neoplasias benignas y de naturaleza no especificada.
Este dato sugiere una mala clasificacién de estos tu-
mores que, probablemente, esta provocando una in-
fraestimacion de las RME de algunos tipos de cancer.
Baste pensar sélo en un ejemplo: se han observado

9 muertes por cancer de cerebro, y se esperaban 8. Esto
ha hecho que la RME sea igual a 1,12, pero con un IC
que le hace perder su significacion estadistica (IC del
95%, 0,51-2,13). Si s6lo 2 mas de los tumores mal cla-
sificados fuesen de cerebro, cambiaria nuestro resul-
tado. Este tipo de mala clasificacién es probablemen-
te no diferencial con la exposicién, lo que provoca una
disminucion de los efectos hacia la nulidad®. No obs-
tante, esta limitacion debe valorarse frente a las ven-
tajas del estudio, como son el tamaro de la poblacién
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Tabla 3. Analisis de regresion de Poisson en mineros del mercurio de Almadén para varias causas de muerte (Continuacion)

Personas-afio N.° de muertes Riesgo relativo IC del 95%
Céncer de pulmdn
Tiempo transcurrido desde la primera exposicién (afios)
0-19 38.769,29 1 1,00
20-29 25.822,91 7 0,43 (0,04-4,30)
=30 39.145,46 65 0,91 (0,09-8,83)
Test de tendencia (p = 0,263)
Duracién total de la exposicion (afios)
1-19 48.911,84 5 1,00
20-29 35.363,00 33 2,17 (0,71-6,61)
=30 19.462,81 35 2,35 (0,67-8,28)
Test de tendencia (p = 0,300)
Exposicién acumulada estimada en wg/I de Hg en orina
0-5.000 30.866,58 13 1,00
5.001-7.000 31.099,07 19 0,80 (0,37-1,75)
=7.001 41.772,00 4 112 (0,48-2,63)
Test de tendencia (p = 0,690)
Cancer de higado
Tiempo transcurrido desde la primera exposicién (afios)
1-29 64.592,20 3 1,00
=30 39.145,46 17 1,26 (0,21-7,44)
Test de tendencia (p = 0,857)
Duracién total de la exposicidn (afios)
1-19 48.911,84 2 1,00
20-29 35.363 10 1,53 (0,28-8,39)
=30 19.462,81 8 0,98 (0,13-7,64)
Test de tendencia (p = 0,847)
Exposicion acumulada estimada en wg/I de Hg en orina
0-5.000 30.866,58 1,00
5.001-7.000 31.099,07 5 0,62 (0,14-2,77)
=7.001 41.772 11 1,10 (0,23-5,27)

Test de tendencia (p = 0,798)

Modelos ajustados por edad, periodo de calendario y variables presentes en la tabla.

IC: intervalo de confianza.

considerada y la gran duracion de la exposicién y el se-
guimiento.

Céncer de pulmén

La mortalidad por cancer de pulmén en el conjun-
to de los trabajadores de la cohorte es practicamente
igual a la esperada, pero el analisis segun el departa-
mento de trabajo revelé un aumento en la mortalidad
por esta causa entre los trabajadores empleados en la
mina. Igualmente, se apunta una tendencia en relacion
con la duracion de la exposicion (el valor de p para el
test de tendencia es de 0,03), y se registré la mayor
mortalidad por cancer de pulmén en los mineros con
una exposicion de mas de 20 afos.

No obstante, la ausencia de una tendencia similar
con la exposicién acumulada estimada, y el tiempo trans-
currido desde la primera exposicién, reduce la credibi-
lidad de una asociacién causal. El aumento en la mor-
talidad por neumoconiosis sugiere que la exposicion a
silice cristalina puede haber contribuido al incremento
del riesgo asociado al cancer de pulmén. Un factor adi-
cional para este incremento también puede ser la ex-
posicién al radén?%27. Se conoce que el riesgo de can-
cer de pulmén es mayor en diferentes grupos de
trabajadores expuestos a mercurio inorgénico: traba-
jadores de clorodlcali en Suecia y Noruega'?, tra-
bajadores de armas nucleares en Estados Unidos™y
fabricantes de sombreros italianos?, asi como en un
pequerio grupo de mineros de mercurio silicéticos en
Estados Unidos®. Sin embargo, con la excepcion de
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estos ultimos, el exceso de riesgo es bajo en todos estos
grupos y no se puede descartar el papel de coexposi-
ciones o factores confusores®.

En efecto, el incremento de cancer de pulmén en
los trabajadores de cloroalcali en Suecia (riesgo re-
lativo [RR] = 2; IC del 95%, 1,0-3,8) y Noruega (RME
=1,66; IC del 95%, 1,00-2,59) fue atribuido a una ex-
posicion previa al amianto de las cohortes de traba-
jadores estudiadas. En las plantas de cloroalcali
suecas habian utilizado y cambiado diariamente dia-
fragmas de amianto durante al menos 15 afios, y en
las noruegas como material de mantenimiento, y el
amianto es un conocido factor de riesgo para el céan-
cer de pulmon.

En los trabajadores de armamento nuclear en Es-
tados Unidos se obtuvo un exceso de muertes en los
trabajadores expuestos a los vapores de mercurio (RME
= 1,34, 42 muertes observadas frente a 31,36 espera-
das), no estadisticamente significativo, y que los in-
vestigadores atribuyeron a otros factores presentes en
el proceso productivo o a determinados estilos de vida
prevalentes en estos trabajadores, mientras que el ex-
ceso de cancer de pulmén encontrado en los sombre-
reros italianos fue significativo s6lo en las mujeres (RME
=2,10; IC del 95%, 1,05-3,76).

Los resultados obtenidos en el presente estudio no
apoyan claramente la hipétesis de un efecto carcino-
génico del mercurio inorganico en el pulmén humano,
aunque los resultados también son compatibles con un
efecto débil.

La mala clasificacion del cancer de pulmén como
silicosis no parece ser un factor de confusién en este
caso, en la medida en que los médicos que trabajaban
en el area de Almadén y cumplimentaban los certificados
de defuncién conocian bien ambas enfermedades.

Céncer de higado

Los resultados de esta investigacién muestran un
exceso no significativo en la mortalidad por cancer de
higado (RME = 1,19; IC del 95%, 0,73-1,83, basada en
20 muertes observadas frente a 16,85 esperadas), que
es mayor en los trabajadores de la mina que en los que
desarrollaban su tarea en otro departamento. No se ob-
servan tendencias significativas con el resto de las va-
riables consideradas.

Los resultados de estudios anteriores expuestos a
mercurio inorgénico no son consistentes. Se encontrd
un pequefo exceso en trabajadores noruegos de clo-
roélcali (2 casos observados, 0,6 esperados)'?, dentis-
tas y sus ayudantes en Estados Unidos (2 muertes ob-
servadas; RR = 3,6)®, y en los trabajadores de
la industria de armamento nuclear estadouni-
den-se (2 muertes observadas frente a 1,6 esperadas)'.
Estos descubrimientos no se han confirmado en el es-

tudio de los fabricantes de sombreros italianos (4 muer-
tes observadas frente a 8,3 esperadas)?®.

La incidencia del cancer de higado muestra gran-
des variaciones geograficas entre los distintos paises
y entre regiones de un mismo pais. Alimadén se en-
cuentra en una de las regiones de alta incidencia®, y
el exceso encontrado en nuestra investigacion puede
estar reflejando las elevadas tasas en el area de estu-
dio méas que la exposicién a mercurio.

La calidad del diagnostico de cancer de higado en
los certificados de defuncién puede ser especialmen-
te susceptible de mala clasificacién®': podria originar-
se una sobreestimacién de la RME si su especificidad
fuera menor entre los miembros de la cohorte que en
la poblacion de referencia, sin el correspondiente des-
censo de la sensibilidad.

Por otra parte, es improbable que el exceso de mor-
talidad por cancer de higado se deba a un mayor con-
sumo de alcohol en los miembros de la cohorte, pues-
to que no se ha observado un exceso de mortalidad
en los otros canceres relacionados con el alcohol, como
los del tracto digestivo: cavidad oral y faringe (7 muer-
tes; RME = 0,76), eséfago (5 muertes; RME = 0,47) y
estomago (40 muertes; RME = 0,85).

En resumen, aunque la presencia de un riesgo au-
mentado parece plausible, no se puede extraer una con-
clusion definitiva.

Otros cdnceres

No se ha detectado exceso para los otros tipos de
cancer de interés, como los de cerebro y rifiédn. No hay
un patrén consistente de los estudios disponibles?, ex-
cepto un posible incremento del cancer cerebral en los
dentistas’.

En el caso del rifién, que es uno de los principales
organos diana, se podia sospechar un efecto carcino-
génico del mercurio. Sin embargo, no se encontré evi-
dencia de ello en las investigaciones realizadas en los
trabajadores de clorodlcali suecos y noruegos citados
ni en otros estudios, y solamente en la realizada sobre
los trabajadores de armamento nuclear norteamerica-
nos se encontré un pequefo exceso de riesgo, pero ba-
sado en 4 muertes (4 muertes observadas frente a 2,43
esperadas; RME = 1,65).

Por lo que se refiere al cancer cerebral, en el estu-
dio citado se investig6 el riesgo de tumores intracranea-
les en una cohorte de dentistas y enfermeras dentales
suecos, encontrandose un exceso significativo de glio-
blastomas (RME = 2,1; IC del 95%, 1,3-3,4), y también
de gliomas y meningiomas, pero no significativo. Sin em-
bargo, los estudios en los trabajadores de cloroalcali sue-
cos y noruegos citados, y el estudio de casos y controles
de base poblacional sobre tumores cerebrales en adul-
tos realizado en Australia® no confirmaron esta aso-

Gac Sanit. 2007;21(3):210-7

216



Garcia Gémez M et al. Mortalidad por cancer en los mineros del mercurio

ciacién. Una posible explicacién para la inconsistencia
de estos resultados es la existencia de otros factores
de riesgo para los tumores del SNC en los dentistas.

Esta investigacién aporta evidencias adicionales de
la ausencia de un aumento sustancial del riesgo de estos
tumores en los trabajadores expuestos a mercurio inor-
ganico.
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