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Resumen

Introduccion: La radiacién césmica, como tipo de radiacién ionizante, se asocia con la induccién de céncer en las
personas expuestas. Dado que el nivel de exposicion esta relacionado con la altitud, los trabajadores expuestos a
mayor radiacién cosmica (pilotos de aerolinea, auxiliares de vuelo, astronautas) podrian estar expuestos a mayor
riesgo de neoplasias.

Objetivo: Identificar el riesgo de neoplasias en trabajadores expuestos a radiacién césmica.

Método: Revisidn sistematica de la literatura cientifica recogida en diferentes bases de datos hasta noviembre de
2021. Los términos utilizados como descriptores fueron: “Neoplasms”, “Occupational Exposure” y “Cosmic Radia-
tion”. La blisqueda se completé con otros términos en texto libre y no se emplearon filtros (limites). Se incluyeron
articulos originales de estudios observacionales y revisiones sistematicas, cuya calidad fue evaluada a través de las
guias STROBE y AMSTAR-2, respectivamente.

Resultados: Se recuperaron 597 referencias, de las que se pudieron obtener a texto completo 10 articulos tras apli-
car los criterios de inclusidn y exclusidn. En algunos de ellos se describe un aumento de riesgo de cancer en trabaja-
dores expuestos a la radiacién césmica, especialmente a cancer de piel y a cancer de mama, mientras que en otros
no se evidencié una relacién significativa entre la exposicion a la radiacién cdsmicay el desarrollo de neoplasias.

Conclusiones: No existe evidencia suficiente que demuestre el riesgo de neoplasias entre pilotos, auxiliares de
vuelo y astronautas, por estar expuestos a la radiacién cdsmica.

Palabras clave: neoplasias; exposicién laboral; radiacién césmica.

Abstract

Introduction: Cosmic radiation, as a type of ionizing radiation, is associated with the induction of cancer in exposed
people. Since the level of exposure is related to altitude, workers exposed to higher cosmic radiation (airline pilots,
cabin crew, astronauts) could be exposed to a higher risk of neoplasms.

Objective: To identify the risk of neoplasms in workers exposed to cosmic radiation.
Method: Systematic review of scientific literature retrieved from different databases until November 2021. The

terms used as descriptors were: “Neoplasms”, “Occupational Exposure” and “Cosmic Radiation”. The search was
completed with other free-text terms and no filters (limits) were used. Original articles of observational studies and
systematic reviews were included, whose quality was evaluated through the STROBE and AMSTAR-2 guidelines,

respectively.

Results: 597 references were retrieved. From these, 10 articles could be obtained in full text after applying the in-
clusion and exclusion criteria. Some of them describe an increased risk of cancer in workers exposed to cosmic
radiation, especially skin cancer and breast cancer, while others did not show a significant relationship between
exposure to cosmic radiation and the development of neoplasms.

Conclusions: There is not enough evidence to demonstrate the risk of neoplasms among pilots, flight attendants
and astronauts, due to being exposed to cosmic radiation.

Keywords: neoplasms; occupational exposure; cosmic radiation.
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Introduccion

La radiacidn ionizante es un tipo de energia liberada por los 4tomos que viaja en forma de ondas elec-
tromagnéticas (rayos gamma o X) o particulas (neutrones, beta o alfa). La desintegracion espontanea
de los atomos se denomina radiactividad, y el exceso de energia emitida es una forma de radiacion
ionizante. Los elementos inestables que se desintegran y emiten radiaciones ionizantes se denominan
radiondclidos®.

El campo de radiacion cosmica al que estan expuestos los tripulantes de las aeronaves tiene dos ori-
genes diferentes: las particulas energéticas procedentes del universo en general (normalmente deno-
minadas radiacién cdsmica galactica) y del Sol. La radiacion cdsmica galactica consiste en una mezcla
de radiaciones, incluyendo particulas subatémicas, rayos gamma y rayos X, que interactiian con los
nucleos de la atmdsfera superior de la Tierra para producir toda una variedad de otras particulas. La
atmdsfera de la Tierra protege sustancialmente la superficie del planeta de la radiacion césmica, con
un nivel de exposicién que depende en gran medida de la altitud y la latitud. Dado que la atmdsfera
estd mas enrarecida a mayor altura y en los extremos polares, el efecto de blindaje de la atmdsfera se
reduce y la exposicion a la radiacion césmica aumenta®.

La induccidn de cancer es el principal efecto tardio provocado por la exposicion a la radiacion ioni-
zante. En la actualidad se ha adoptado la hipétesis conservadora de que cualquier dosis de radiacion
ionizante es capaz de inducir cancer en las personas a ella expuestas (Hipotesis de relacion dosis-efec-
to lineal sin umbral), de forma que, la probabilidad de su aparicién, crece con la dosis de radiacidn
recibida®.

La legislacidn vigente con respecto a las Radiaciones ionizantes esta regulada por el R.D. 783/2001, que
se basa en la Ley 31/1995, de 8 de noviembre sobre Prevencién de Riesgos Laborales y Reglamentos
que la desarrollan®.,

Hasta la actualidad, diversos articulos han estudiado los factores de riesgo e incidencia del cancer
en trabajadores expuestos a la radiacion césmica, principalmente entre pilotos, auxiliares de vuelo y
astronautas. Estas fuentes nos ofrecen informacion sobre el riesgo del cancer, considerado secundario
ala exposicion laboral, y nos muestran una posible relacion con respecto a otros factores tanto ocupa-
cionales como relacionados con el estilo de vida®.

Por lo anteriormente descrito, consideramos de interés realizar una revision sistematica de la literatura
cientifica existente con el objetivo principal de identificar el riesgo de neoplasias en trabajadores ex-
puestos a radiacion césmica.

Objetivos

El objetivo principal de esta revision sistematica es identificar el riesgo de neoplasias en los trabajado-
res expuestos a radiacion césmica.

Como objetivo secundario:

« Conocer los posibles tipos de neoplasias desarrollados por la exposicidn laboral a la radiacién
cdsmica.

Métodos

Se realizdé una revision sistematica de la literatura cientifica, para ello se consultaron distintas bases
de datos utilizando la pregunta de investigacion basada en el concepto PIO (Pacientes, Intervencion,
Outcomes-Resultados).
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Pregunta P1O
La bisqueda se centré en la siguiente pregunta PI1O:

« P -Poblacién: Exposicién ocupacional. Se estudid a los trabajadores expuestos a la radiacién cdsmi-
ca (pilotos, auxiliares de vuelo y astronautas) como resultado de su ocupacidn.

« | - Intervencién: Radiacién césmica. Fuerte energia de radiacién, o particulas del espacio extrate-
rrestre que chocan contra la tierra o atmdsfera y puede crear radiacion secundaria por la disociacidn
de particulas atmosféricas.

» 0 - Outcomes/Resultados: Neoplasias. Crecimiento anormaly nuevo de tejido. Las neoplasias malig-
nas muestran un mayor grado de anaplasiay tienen la propiedad de invasion y metastasis, comparado
con las neoplasias benignas.

¢Existe riesgo de neoplasia y, en caso afirmativo, de qué tipo por estar los trabajadores expuestos a la
radiacion césmica?

Criterios de inclusion

Se incluyeron articulos originales de estudios observacionales (cohortes, casos y controles, series de
casos, estudios transversales), revisiones sistematicas y metaanalisis; sin limitacion de tamafio mues-
tral y que cumplieran los criterios de la pregunta PIO.

Criterios de exclusidén

Se excluyeron editoriales, resimenes, comunicaciones a congresos, cartas al director, a propésito de un
casoy revisiones no sistematicas; y también aquellos estudios duplicados en las distintas bases de datos.

Como criterios de exclusion fueron eliminados aquellos articulos con idiomas diferentes al inglés o
castellano, y los que no fueron encontrados a texto completo.

Busqueda bibliografica

Las bases de datos consultadas fueron: MEDLINE (via PubMed), EMBASE, Web Of Science, Scopus, Co-
chrane Library, indice Bibliografico Espafiol en Ciencias de la Salud (IBECS), Literatura Latinoameri-
cana y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS) y Medicina en Espafiol (MEDES); utilizdndose los
descriptores y ecuaciones de bisqueda que figuran en el anexo 1.

La busqueda se realizé sin limitar por afio de publicacién, para ello, se consulté la literatura cientifica
existente hasta el momento de la Gltima blsqueda realizada, el 23 de noviembre de 2021.

Para definir los términos de la busqueda se consultd el Thesaurus de los Descriptores en Ciencias de la
Salud (DeCS) desarrollado por el Centro Latinoamericano y del Caribe de Informacion en Ciencias Mé-
dicas (BIREME) y su equivalencia con el establecido por la US National Library of Medicine, los Medical
Subject Heading (MeSH).

Durante la identificacion de los estudios se adapté la estrategia de busqueda a cada base de datos,
combinando descriptores (MeSH y EMTREE) con texto libre mediante la unién booleana (Poblacion
AND Intervencién AND Resultados). En esta bisqueda no se han empleado filtros (limites).

Ademas, se realiz6 una busqueda manual entre las referencias bibliograficas de los estudios encontra-
dos en las bases de datos.

Seleccion de estudios

En base a los criterios de inclusidn y exclusion comentados, se seleccionaron los estudios y se evalua-
ron por dos revisores independientes a través de titulos y resimenes, para la posterior lectura sistema-
tica a texto completo de los articulos finalmente elegidos. Las discrepancias se resolvieron consultan-
do a un tercer revisor o mediante revision conjunta y consensuada.

Se utiliz6 Zotero como programa de gestidn de referencias bibliograficas y de eliminacién de duplicados.
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Extraccion de datos

Empleando una tabla de sintesis predisefiada, dos revisores recopilaron por separado los datos anali-
zados de los estudios incluidos. La informacidn extraida incluyd los siguientes datos: identificacion de
la referencia en la revisidn, primer autor, afio de publicacidn, disefio, periodo y pais donde se realizé el
estudio, poblacidn (trabajadores o niumero de estudios, en caso de revision sistematica), efecto estu-
diado (neoplasias), resultados principales y conclusiones.

Sintesis de los datos

Se realizd un analisis descriptivo y narrativo de la informacion recopilada y una sintesis en tablas de las
principales medidas de resultado de los estudios incluidos.

Evaluacién de la calidad metodolégica

La calidad de los articulos seleccionados se determiné empleando la guia para estudios observacio-
nales STROBE (Strengthening the Reporting of Observational studies in Epidemiology)®?, listado con
22 puntos de control evaluables. Para cada articulo seleccionado se asignd un punto por cada item
presente. Si un item estaba compuesto por varios puntos, estos se evaluaron de forma independiente,
dandole el mismo valor a cada uno de ellos y posteriormente se realizé un promedio (siendo éste el
resultado final de ese item), de forma que en ninglin caso se superara la puntuacién de un punto por
item.

Para las revisiones sistematicas y los metaanalisis se empled la herramienta de evaluacidn critica AM-
STAR-2 (Ameasurement Tool to Assess Systematic Reviews)™, teniendo en cuenta sus 16 dominios
con opciones de respuestas simples: “si” cuando el resultado fue positivo, “no” cuando no se cumplid
el estandar o no habia informacion suficiente para responder, y “si parcial” en aquellos casos en los
que hubo adherencia parcial. De acuerdo a cada dominio se pueden clasificar las revisiones en cuatro
niveles de confianza: alta, moderada, baja y criticamente baja.

Resultados

Resultados de la busqueda

Después de aplicar los criterios de bisqueda descritos en las diferentes bases de datos, se recuperaron
un total de 595 referencias, y se afiadieron 2 referencias mas a través de la busqueda manual de la
bibliografia de los estudios encontrados. De estas 597 referencias, se eliminaron aquellas que estaban
duplicadas obteniendo 285 articulos, de los cuales se excluyeron 213 estudios tras analizar sus titulos
y resimenes. De los 72 articulos restantes, 62 fueron excluidos tras su lectura a texto completo y la
aplicacion de los criterios de inclusidn y exclusion (anexo 2), obteniendo finalmente 10 estudios®'2?°)
que fueron incluidos en la revision final. (Figura 1).

Los 10 articulos incluidos en la revision sistematica y recogidos en la tabla de extraccion de datos (ane-

x0 4) se clasifican seglin su disefio en: 4 revisiones sistematicas®>'¥, una de las cuales incluia metaa-
nalisis"?, 5 cohortes!**'9y 1 casos y controles anidado®.

Calidad de los estudios incluidos

Se evalud la calidad de los articulos seleccionados mediante la guia AMSTAR-2 para las revisiones sis-
tematicas, y la guia STROBE para los estudios observacionales (cohortes y casos y controles anidado).

En los 4 articulos valorados con la guia AMSTAR-2, la evaluacion de la calidad obtuvo en todos ellos un
resultado “criticamente bajo”®>1% ya que no cumplian con mas de uno de los dominios considerados
“criticos” (dominios 2,4,7,9, 11,13y 15). Mientras que entre los 6 estudios observacionales, la puntua-
cion de la guia STROBE oscilé entre 16,72 y 20,65 puntos (76% y 93,86%) 29 (Anexo 3).
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Figura 1: Diagrama de flujo del proceso de seleccién de estudios.

Descripcidn de los resultados

Miura et al. 20192, llevé a cabo un metaanalisis incluyendo 12 estudios publicados entre 1990y 2017,
que analizaban poblacién europea, americana y canadiense. Su objetivo fue analizar la incidencia y
mortalidad del melanoma y otros canceres de piel (carcinoma de células basales y de células escamo-
sas) entre pilotos y auxiliares de vuelo. De los 5866 articulos que recuperd, revis6 44 a texto completo,
incorporando finalmente 12. La razdn de incidencia estandarizada (SIR) obtenida para el melanoma
en los pilotos fue 2.03 (IC 95% 1.71-2.40) y en los auxiliares de vuelo 2.12 (IC 95% 1.71-2.62). Mientras
que la razén de mortalidad estandarizada (SMR) en los pilotos para el melanoma fue 1.99 (IC 95% 1.17-
3.40) y en los auxiliares de vuelo 1.18 (IC 95% 0.73-1.89). Para los canceres de piel no melanomas, la SIR
fue 1.86 (IC 95% 1.54-2.25) en los pilotos y 1.97 (IC 95% 1.25-2.96) en los auxiliares de vuelo. No hubo
evidencia de heterogeneidad entre los estudios incluidos. Por tanto, los resultados mostraron que los
pilotos y auxiliares de vuelo tenian aproximadamente el doble de riesgo de melanoma'y otros canceres
de piel que la poblacidn general. Ademas, los pilotos tenian mas probabilidad de morir por melanoma.
Sin embargo, la mayoria de las mediciones se recopilaron hace décadas y su relevancia para los niveles
de riesgo actuales es incierta.

Med Segur Trab (Internet). 2022;68(266):56-75 61



https://doi.org/10.4321/s0465-546x2022000100005

Co et al. 2020", realiz6 una revisidn sistematica basada en 12 estudios que comprendian desde 1995
hasta 2018, los cuales valoraban la prevalencia y mortalidad por cancer de mama en una poblacion
europea y estadounidense de mujeres auxiliares de vuelo. En cuanto a prevalencia, se obtuvo que de
14.111 mujeres, 1.061 desarrollaron cancer de mama (2.35%). La razén de prevalencia estandarizada
(SPR) fue 1.08 (IC 95% 0.37-1.59) en comparacion con la poblacién americana, y 1.09 (IC 95% 0.37-1.60)
en comparacién con la poblacion europea. Al evaluar la mortalidad en 44.508 mujeres, los resultados
mostraron que 139 habian fallecido a causa de un cancer de mama (0.32%); donde la SMR fue 1.8 (IC
95% 0.63-4.25) en comparacion con la poblacién americana, y 1.3 (IC 95% 0.47-3.15) en comparacion
con la poblacidn europea. En definitiva, dado que los resultados fueron comparables con los de la
poblacién general, se concluyd que no hubo evidencia suficiente para sugerir una asociacion entre
radiacion césmica, interrupcion circadiana y cancer de mama entre las auxiliares de vuelo.

En la revision sistematica de Di Trolio et al. 2015, se pretendié evaluar la incidencia de diferentes ti-
pos de canceres en trabajadores expuestos a la radiacion césmica (pilotos, auxiliares de vuelo y astro-
nautas). Se basd en 28 estudios realizados entre 1990 y 2014. Aunque algunos de ellos reportaron un
aumento de la incidencia de ciertos tipos de canceres entre el personal de vuelo, otros no lograron
mostrar asociacion alguna, de hecho, algunos incluso reportaron menor riesgo de cancer en general.
El hallazgo mas consistente, informado en una serie de estudios, fue la mayor incidencia en cancer
de piel entre los auxiliares de vuelo, pero estos aumentos no siempre fueron significativos. Para otros
tipos de cancer, no quedd claro si la exposicion a la radiacién césmica actuaba como factor de riesgo
para el aumento de la incidencia o si dicho aumento podia explicarse por factores relacionados con el
estilo de vida. En conclusidn, el riesgo de cancer en relacion con la exposicidn a la radiacién césmica
en estos trabajadores no se consiguid aclarar, por lo que se recomiendan realizar mas investigaciones
para analizar esta posible relacion.

Hammer et al. 2009'*, en su revisidn sistematica realizada sobre tripulaciones aéreas, incluyé 65 estu-
dios comprendidos entre 1990 y 2008. Estos estudios incluian poblacién de diversos paises (america-
nos, europeos y asiaticos). Su objetivo fue analizar la incidencia y mortalidad de diversas neoplasias:
melanoma, cancer de mama, del sistema nervioso central, de prdstata y el linfoma no Hodgkin. Mien-
tras que los resultados para la incidencia y mortalidad por cancer en general fueron inferiores a los de
la poblacidn de comparacidn, si se notificaron riesgos elevados de incidencia de cancer de mama en
las tripulaciones aéreas femeninas y de melanoma en los tripulantes tanto masculinos como femeni-
nos. Por otro lado, el cancer de cerebro aumentd entre los pilotos en algunos estudios. Otros estudios
también notificaron aumento de mortalidad e incidencia con el aumento de la dosis de radiacién esti-
mada. Pero, tras valorar todos los resultados, se considerd que la radiacidn contribuia poco o nada al
riesgo de cancer entre el personal de vuelo, mientras que el exceso de radiacion ultravioleta podria ser
una causa probable del aumento de riesgo de melanoma.

En un estudio de cohortes retrospectivo entre 1960 y 2014, Dreger et al. 2020, evalu6 la mortalidad
por diferentes canceres entre pilotos y auxiliares de vuelo alemanes, en una poblacion de 26.846 tra-
bajadores. Se obtuvo que en los pilotos (hombres), la mortalidad por cancer de cerebro aumento sig-
nificativamente: n = 23, SMR 2.01 (IC 95% 1.15-3.28); mientras que la mortalidad por melanoma no:
n =10, SMR 1.88 (IC 95% 0.78-3.85). La mortalidad por cancer de mama entre las auxiliares de vuelo
(mujeres) fue similar a la de la poblacién general: n =71, SMR 1.06 (IC 95% 0.77-1.44). La mayoria de
canceres estaban disminuidos en todos los grupos de trabajadores y no hubo evidencia de un patrén
dosis-respuesta significativo para los canceres considerados. En general, la mortalidad fue baja para la
mayoria de canceres en comparacion con hallazgos anteriores. Respecto al cancer de cerebro, aunque
los pilotos mostraron un aumento significativo de mortalidad, el riesgo relativo (RR) calculado no fue
estadisticamente significativo; por lo que, ante los hallazgos no concluyentes, se sugirié que la inciden-
ciay mortalidad del cancer de cerebro deberia volver a evaluarse en futuros estudios.

Lee et al. 2019°, realiz6 un estudio de cohortes entre trabajadores de la industria del transporte aéreo
en Corea, durante 2002 - 2015. Su objetivo fue evaluar la incidencia de diferentes canceres en los traba-
jadores de este sector, comparandola con otros dos grupos de trabajadores (empleados del gobierno
y toda la poblacién trabajadora). Mientras que el SIR no pudo estimarse para muchos tipos de cance-
res en mujeres por falta de datos, para todos los canceres de manera general se obtuvo un aumento
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significativo: 2.27 (IC 95% 1.79-2.84) en comparacion con los empleados del gobierno, y 2.09 (IC 95%
1.65-2.62) en comparacion con toda la poblacién trabajadora. La leucemia también mostré un aumen-
to significativo del SIR comparado con el grupo de empleados del gobierno (1.86; IC 95% 1.15-2.84),y
con el grupo de toda la poblacién trabajadora (1.77; 1C 95% 1.10-2.70). Por lo tanto, los trabajadores de
laindustria del transporte aéreo tuvieron un riesgo aumentado de leucemia en comparacién con otros
grupos poblacionales. Ademas, las mujeres tuvieron un mayor riesgo para la incidencia de “todo tipo
de cancer” comparado con su grupo de referencia, mientras que los hombres tuvieron una disminu-
cion estadisticamente significativa para esta categoria.

En la cohorte retrospectiva de Olsen et al. 2019"7, se valord la incidencia de melanoma en ingenieros de
vuelo y pilotos australianos, durante 2011 - 2016. En esta cohorte, 114 desarrollaron melanoma (51 in-
vasivo, 63 in situ). Mas del 50% de los melanomas se produjeron en el tronco y el subtipo predominante
fue el melanoma de extension superficial. EL SIR para el melanoma invasivo fue 1.20 (IC 95% 0.89-1.55)
y para el melanoma in situ 1.39 (IC 95% 1.08-1.78). Por lo que se concluye, que los pilotos tuvieron un
riesgo modestamente elevado de melanoma in situ, pero no de melanoma invasivo en comparacion
con la poblacién general.

Pinkerton et al. 2018"®), también realiz6 un estudio de cohortes, pero en 6.095 mujeres auxiliares de
vuelo estadounidenses, entre 1970 - 2005, con el objetivo de evaluar la incidencia de diferentes can-
ceres (tiroides, ovario, Utero, cuello uterino y melanoma). La incidencia de cancer de tiroides, ovarioy
Utero no fue elevada. Tampoco se observaron relaciones positivas significativas entre la exposicidény la
respuesta; si se observaron relaciones positivas débiles y no significativas para el cancer de tiroides con
la radiacidon cdsmica y los husos horarios cruzados, y para el melanoma en relacién con la alteracidn
circadiana. En definitiva, se encontrd poca evidencia de un mayor riesgo de estos canceres por la ex-
posicion a la radiacion cdsmica ocupacional o por la alteracidn circadiana entre las auxiliares de vuelo.

En otro estudio de cohortes retrospectivo realizado por Pinkerton et al. 2016", se valord la incidencia
del cancer de mama en 6.093 mujeres auxiliares de vuelo estadounidenses, entre 1953 - 1991. En este
estudio, la relacidn de la incidencia de cancer de mama con la exposicidn a radiacién cdsmica estuvo
modificada por la paridad, aun asi, el exceso de riesgo relativo ajustado a mujeres con paridad = 3 no
fue estadisticamente significativo. En conclusion, la incidencia del cancer de mama no se asoci6 con la
exposicion acumulada a la radiacién césmica o la interrupcion del ritmo circadiano.

Por Gltimo, Kojo et al. 20139, llevé a cabo un estudio de casos y controles anidado, durante 1953 -
2011. Valoro la incidencia de cancer de piel en 736 mujeres auxiliares de vuelo de Finlandia (44 casos
y 692 controles). Entre los casos, 9 fueron melanomas y 35 fueron por carcinoma basocelular. La dosis
de radiacion cdsmica acumulada no revel6 un incremento de riesgo de cancer de piel: odds ratio (OR)
ajustado 0.75 (IC 95% 0.57-1.00). Entre las auxiliares de vuelo, los casos con cancer de piel tuvieron
mayores puntuaciones en caracteristicas personales (color de pelo, ojos y piel; antecedentes de cancer
de piel en familiares de primer grado y fototipo) que los controles: OR ajustado 1.43 (IC 95% 1.01-2.04).
Segun los resultados, no parece haber evidencia clara en la relacién entre radiacién cosmicay cancer
de piel, por lo que se recomendé realizar mas estudios y con mayor tamafio muestral.

3 o ¢
Discusion
El objetivo principal de esta revision sistematica fue identificar el riesgo de neoplasias en los trabajado-
res expuestos a la radiacion cdsmica, a través del analisis de la literatura cientifica existente. Teniendo

como objetivo secundario, conocer los posibles tipos de neoplasias desarrollados por la exposicién
laboral a dicha radiacién.

Durante esta revision se recuperaron cuatro revisiones sistematicas y seis estudios observacionales.
Dado el efecto que se pretendia estudiar, como el tipo de exposicién, no fue posible encontrar ensayos
clinicos, pues se entiende que no es viable ni ético exponer de manera experimental a un grupo de
personas a radiacion para analizar en ellos los efectos producidos, y compararlo con otro grupo que
no haya sido expuesto.
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Es por este motivo, por el que se podria intentar explicar que la calidad de las revisiones sistémicas
analizadas con AMSTAR-2 haya obtenido un nivel de confianza criticamente bajo. Pues en dicha guia de
valoracion, la mayoria de items se centran en ensayos clinicos; mientras que nuestra revision sistemati-
ca, y las revisiones analizadas, se centran principalmente en estudios observacionales, especialmente
cohortes.

De entre los articulos revisados, seis®214151720 analizaron el riesgo de cancer de piel. De ellos, s6lo
Miura et al *»y Hammer et al* hallaron un riesgo aumentado tanto de incidencia como de mortalidad.
Di Trolio et al? en su revisién, también informd sobre la existencia de mayor incidencia en una serie
de estudios, pero los aumentos no siempre fueron significativos. Mientras que Olsen et al*" diferencia
entre melanoma in situ y melanoma invasivo, revelando un riesgo elevado Unicamente para el mela-
noma in situ.

Sobre el cancer de mama, Co et al*®y Dreger et al*, coinciden en que la mortalidad entre las auxiliares
de vuelo es similar a la de la poblacidn general. Pinkerton et al ™, por su parte, concluye que la inci-
dencia estuvo modificada por la paridad, aun asi, el exceso de riesgo ajustado no fue estadisticamente
significativo. El Unico de entre nuestra revision que menciona riesgos sistematicamente elevados de
incidencia de cancer de mama en la tripulacién aérea femenina fue Hammer et al*¥ en su revision
sistematica.

De una manera mas general, Hammer et al*?y Dreger et al*®, hablan de una disminucién de la inciden-
cia y mortalidad para la mayoria de canceres estudiados. Dreger et al*® hace referencia al efecto del
trabajador saludable como posible explicacion de estos resultados, ya que son trabajadores sometidos
a reconocimientos médicos periddicos, con mas frecuencia que la poblacién general. Lee et al*® dis-
tingue segun sexo, encontrando un mayor riesgo para “todo tipo de canceres” entre el sexo femenino,
en comparacion con su grupo de referencia; mientras que en el sexo masculino hubo una disminucion
estadisticamente significativa para la misma categoria. Pinkerton et al*®, tampoco encontré un aumen-
to de riesgo significativo entre los tipos de canceres que estudid (tiroides, ovario, Utero y melanoma).

Hallazgos contradictorios se obtuvieron también al analizar el riesgo de cancer de cerebro. Mientras
que Hammer et al* habla de un aumento en algunos de los estudios de su revision, Dreger et al*® ob-
tuvo un aumento significativo de mortalidad, aunque al analizar el riesgo relativo en el mismo estudio,
los resultados no fueron significativos.

Por ultimo, Lee et al"® en su cohorte, obtuvo un riesgo aumentado de leucemia en comparacién con
otros grupos poblacionales analizados.

Las principales limitaciones compartidas de los estudios revisados han sido la posible interferencia
de factores del estilo de vida no analizados, como la exposicién solar en tiempo de ocio que puede
relacionarse con el aumento de riesgo a cancer de piel, y la falta de poder estadistico por el pequefio
numero de casos encontrados o de estudios analizados.

Ademas, estos trabajadores estan expuestos a otros riesgos ocupacionales, como la alteracién del rit-
mo circadiano, cuya valoracion se suele realizar a través de los registros de horas de vuelo y rutas rea-
lizadas, lo cual dificulta la posibilidad de analizarlo como un factor independiente, dada su estrecha
relacion con la manera de valorar la exposicidn a la radiacién cdsmica.

Otras limitaciones presentes han sido los posibles sesgos de recuerdo, por el aumento de participacion
y respuesta de aquellos trabajadores que hayan padecido un cancer, y de deteccidn, ya que como co-
mentabamos anteriormente estos trabajadores se someten a controles de salud con mayor asiduidad
que el resto de la poblacién.

Conclusiones

Por todo lo anteriormente expuesto, podemos concluir que no existe evidencia suficiente que demues-
tre el riesgo de neoplasias entre pilotos, auxiliares de vuelo y astronautas, por estar expuestos a la
radiacion césmica. En definitiva, seria necesario realizar mas estudios que ayudaran a aclarar dicha
relacién, aumentando la potencia estadistica y minimizando la posibilidad de sesgos.
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Anexos

Anexo 1: Estrategia de busqueda

Bases de datos. Descriptores y ecuacion de bisqueda

N° citas

MEDLINE (PubMed): ("occupational exposure"[MeSH Terms] OR ("occupational exposure*"[Title/
Abstract] OR "exposure occupational"[Title/Abstract] OR "exposures occupational"[Title/Abstract]
OR "work exposure*"[Title/Abstract] OR "labor exposure"[Title/Abstract] OR "job exposure*"[Title/
Abstract] OR "occupational exposition"[Title/Abstract] OR "job exposition"[Title/Abstract])) AND
("cosmic radiation*"[MeSH Terms] OR ("cosmic radiation*"[Title/Abstract] OR "radiation cosmic"[-
Title/Abstract] OR "radiations cosmic"[Title/Abstract] OR "hze particle*"[Title/Abstract] OR "particle
HZE"[Title/Abstract] OR "particles HZE"[Title/Abstract] OR "cosmic ray*"[Title/Abstract] OR "galac-
tic radiation"[Title/Abstract] OR "space radiation"[Title/Abstract])) AND ("neoplasms"[MeSH Terms]
OR ("neoplasm*"[Title/Abstract] OR "neoplasia*"[Title/Abstract] OR "tumor*"[Title/Abstract] OR
"cancer*"[Title/Abstract] OR "Malignancy"[Title/Abstract] OR "Malignancies"[Title/Abstract] OR
"malignant neoplasm*"[Title/Abstract] OR "Neoplasm Malignant"[Title/Abstract] OR "Neoplasms
Malignant"[Title/Abstract] OR "benign neoplasm*"[Title/Abstract] OR "Neoplasm Benign"[Title/
Abstract] OR "Neoplasms Benign"[Title/Abstract] OR "Tumour"[Title/Abstract] OR "neoplastic di-
sease*"[Title/Abstract] OR "Neoplastic entity"[Title/Abstract] OR "Neoplastic mass"[Title/Abstract]
OR "Tumoral entity"[Title/Abstract] OR "Tumoral mass"[Title/Abstract] OR "Tumorous entity"[Title/
Abstract] OR "Tumorous mass"[Title/Abstract] OR "Tumoural mass"[Title/Abstract] OR "Tumourous
mass"[Title/Abstract]))

118

EMBASE: 'occupational exposure'/exp OR 'occupational exposure*':ti,ab,kw OR 'exposure occu-
pational':ti,ab,kw OR 'exposures occupational':ti,ab,kw OR 'work exposure*':ti,ab,kw OR 'labor
exposure'ti,ab,kw OR 'job exposure*':ti,ab,kw OR 'occupational exposition':ti,ab,kw OR 'job
exposition':ti,ab,kw AND 'cosmic radiation'/exp OR 'cosmic radiation*':ti,ab,kw OR 'radiation
cosmic':ti,ab,kw OR 'radiations cosmic':ti,ab,kw OR 'hze particle*":ti,ab,kw OR 'particle hze"ti,a-
b,kw OR 'particles hze':ti,ab,kw OR 'cosmic ray*':ti,ab,kw OR 'galactic radiation":ti,ab,kw OR 'space
radiation':ti,ab,kw AND 'neoplasm'/exp OR 'neoplasm*":ti,ab,kw OR 'neoplasia*':ti,ab,kw OR 'tu-
mor*':ti,ab,kw OR 'cancer*':ti,ab,kw OR 'malignancy":ti,ab,kw OR 'malignancies':ti,ab,kw OR 'ma-
lignant neoplasm™':ti,ab,kw OR 'neoplasm malignant':ti,ab,kw OR 'neoplasms malignant':ti,ab,kw
OR 'benign neoplasm*":ti,ab,kw OR 'neoplasm benign':ti,ab,kw OR 'neoplasms benign':ti,ab,kw
OR 'tumour':ti,ab,kw OR 'neoplastic disease*':ti,ab,kw OR 'neoplastic entity':ti,ab,kw OR 'neoplas-
tic mass':ti,ab,kw OR "tumoral entity":ti,ab,kw OR 'tumoral mass':ti,ab,kw OR 'tumorous entity":ti,a-
b,kw OR 'tumorous mass':ti,ab,kw OR 'tumoural mass':ti,ab,kw OR 'tumourous mass':ti,ab,kw

92

WEB OF SCIENCE: TS=('occupational exposure*' OR 'exposure occupational' OR 'exposures occu-
pational' OR 'work exposure*' OR 'labor exposure' OR 'job exposure*' OR 'occupational exposition'
OR 'job exposition') AND TS=('cosmic radiation*' OR 'radiation cosmic' OR 'radiations cosmic' OR
'hze particle*' OR 'particle hze' OR 'particles hze' OR 'cosmic ray*' OR 'galactic radiation' OR 'space
radiation') AND TS=('neoplasm*' OR 'neoplasia*' OR 'tumor*' OR 'cancer*' OR 'malignancy' OR
'malignancies' OR 'malignant neoplasm*' OR 'neoplasm malignant' OR 'neoplasms malignant'

OR 'benign neoplasm*' OR 'neoplasm benign' OR 'neoplasms benign' OR 'tumour' OR 'neoplastic
disease*' OR 'neoplastic entity' OR 'neoplastic mass' OR 'tumoral entity' OR 'tumoral mass' OR
'tumorous entity' OR 'tumorous mass' OR 'tumoural mass' OR 'tumourous mass')

190
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Bases de datos. Descriptores y ecuacién de busqueda

N° citas

SCOPUS: ( TITLE-ABS-KEY ( "occupational exposure*" OR "exposure occupational" OR "exposures
occupational" OR "work exposure*" OR "labor exposure" OR "job exposure*" OR "occupational
exposition" OR "job exposition" [ ) AND TITLE-ABS-KEY ( "cosmic radiation*" OR "radiation cosmic"
OR "radiations cosmic" OR "hze particle*" OR "particle HZE" OR "particles HZE" OR "cosmic ray*"
OR "galactic radiation" OR "space radiation" [ ) AND TITLE-ABS-KEY ( "neoplasm*" OR "neoplasia*"
OR "tumor*" OR "cancer*" OR "Malignancy" OR "Malignancies" OR "malignant neoplasm*" OR
"Neoplasm Malignant" OR "Neoplasms Malignant" OR "benign neoplasm*" OR "Neoplasm Benign"
OR "Neoplasms Benign" OR "Tumour" OR "neoplastic disease*" OR "Neoplastic entity" OR "Neo-
plastic mass" OR "Tumoral entity" OR "Tumoral mass" OR "Tumorous entity" OR "Tumorous mass"
OR "Tumoural mass" OR "Tumourous mass" [))

* 1

134

COCHRANE: [Occupational Exposure] explode all trees OR("occupational exposure*" OR "exposure
occupational" OR "exposures occupational" OR "work exposure*" OR "labor exposure" OR "job
exposure*" OR "occupational exposition" OR "job exposition"):ti,ab,kw (Word variations have been
searched) AND [Cosmic Radiation] explode all trees OR ("cosmic radiation*" OR "radiation cosmic"
OR "radiations cosmic" OR "hze particle*" OR "particle HZE" OR "particles HZE" OR "cosmic ray*"
OR "galactic radiation" OR "space radiation"):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

AND [Neoplasms] explode all trees OR ("neoplasm*" OR "neoplasia*" OR "tumor*" OR "cancer*"
OR "Malignancy" OR "Malignancies" OR "malignant neoplasm*" OR "Neoplasm Malignant" OR
"Neoplasms Malignant" OR "benign neoplasm*" OR "Neoplasm Benign" OR "Neoplasms Benign"
OR "Tumour" OR "neoplastic disease*" OR "Neoplastic entity" OR "Neoplastic mass" OR "Tumoral
entity" OR "Tumoral mass" OR "Tumorous entity" OR "Tumorous mass" OR "Tumoural mass" OR
"Tumourous mass"):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

IBECS: cosmic$ AND neoplas$

LILACS: Titulo, resumen, asunto: ("exposicion profesional") AND ("radiacion césmica") AND ("neo-
plasias")

61

MEDES: (ocupacion*[titulo] OR ocupacion*[resumen] OR ocupacion*[palabras_clave]) AND (cosmi-
c*[titulo] OR cosmic*[resumen] OR cosmic*[palabras_clave]) AND (neoplas*[titulo] OR neoplas*[re-
sumen] OR neoplas*[palabras_clave])
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Anexo 2: Estudios excluidos

NO

Referencia

Motivo de exclusién

Walsh L, Hafner L, Straube U, Ulanowski A, Fogtman
A, Durante M, et al. A bespoke health risk assessment
methodology for the radiation protection of astro-
nauts. RadiatEnvironBiophys. 2021;60(2):213-31.

No se ajusta a la pregunta PIO

Ballard T, Lagorio S, De Santis M, De Angelis G, San-
taquilani M, Caldora M, et al. A retrospective cohort
mortality study of Italian commercial airline cockpit
crew and cabin attendants, 1965-96. INTERNATIONAL
JOURNAL OF OCCUPATIONAL AND ENVIRONMENTAL
HEALTH. Abril de 2002;8(2):87-96.

Considerado duplicado al estar presente en
alguna revision sistematica (RS) ya incluida
en este andlisis

Peterson L, Kovyrshina T. Adjustment of lifetime risks
of space radiation-induced cancer by the healthy
worker effect and cancer misclassification. HELIYON.
Diciembre de 2015;1(4).

No se ajusta a la pregunta PIO

Tveten U, Haldorsen T, Reitan J. Airline crew, cosmic
radiation and cancer. Status of the current Norwegian
study and the proposed European study. En: Varotsos
C, editor. 1997. p. 303-10.

No disponible en la BNCS (Biblioteca Nacio-
nal de Ciencias de la Salud)

Delp MD, Charvat JM, Limoli CL, Globus RK, Ghosh P.
Apollo Lunar Astronauts Show Higher Cardiovascular
Disease Mortality: Possible Deep Space Radiation
Effects on the Vascular Endothelium. Sci Rep. 2016; 6
((Delp M.D.; Ghosh P.) Department of Nutrition, Food
and Exercise Sciences, Florida State University, Talla-
hassee, FL 32306, USA):29901.

No se ajusta a la pregunta PIO

Anderson J, Waters M, Hein M, Schubauer-Berigan

M, Pinkerton L. Assessment of Occupational Cosmic
Radiation Exposure of Flight Attendants Using Ques-
tionnaire Data. AVIATION SPACE AND ENVIRONMENTAL
MEDICINE. Noviembre de 2011;82(11):1049-54.

No se ajusta a la pregunta PIO

O’Brien K, Friedberg W, Sauer HH, Smart DF. Atmo-
spheric cosmic rays and solar energetic particles at
aircraft altitudes. Environint. 1996;22 Suppll: S9-44.

No se ajusta a la pregunta PIO

Kennedy AR. Biological effects of space radiation and
development of effective countermeasures. Life Sci
Space Res. 2014;1(1):10-43.

No se ajusta a la pregunta PIO

BarrY, Bacal K, Jones J, Hamilton D. Breast cancer and
spaceflight: Risk and management. AVIATION SPACE
AND ENVIRONMENTAL MEDICINE. Abril de 2007;78(4):
A26-37.

No disponible en la BNCS

10

Schubauer-Berigan M, Hein M, Anderson J, Allee S,
Sigurdson A, Little M, et al. Breast cancer incidence
among flight attendants. Occup Environ Med. 2014;
71((Schubauer-Berigan M.; Hein M.; Anderson J.;
Pinkerton L.) National Institute for Occupational
Safety and Health, Centers for Disease Control and
Prevention, Cincinnati, OH, United States):A46.

Comunicacién oral

11

Schubauer-Berigan M, Anderson J, Hein M, Little M,
Sigurdson A, Pinkerton L. Breast Cancer Incidence in a
Cohort of US Flight Attendants. AMERICAN JOURNAL
OF INDUSTRIAL MEDICINE. Marzo de 2015;58(3):252-
66.

Considerado duplicado al estar presente en
alguna RS yaincluida
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mortality among a cohort of U.S. flight attendants. Am
JInd Med. 2012;55(1):25-36.

N° | Referencia Motivo de exclusién
Kojo K, Pukkala E, Auvinen A. Breast cancer risk among
12 Finnish cabin attendants: A nested case-control Considerado duplicado al estar presente en
study. Occupational and Environmental Medicine. alguna RS ya incluida
2005;62(7):488-93.
Salhab M, Mokbel K. Breast cancer risk in flight atten-
13 | dants: An update. International Journal of Fertility and | Revisidn narrativa
Women’s Medicine. 2006;51(5):205-7.
Pukkala E, Aspholm R, Auvinen A, Eliasch H, Gundes-
trup M, Haldorsen T, et al. Cancer incidence among . .
14 10,211 airline pilots: A nordic study. Aviation Space No disponible en la BNCS
and Environmental Medicine. 2003;74(7):699-706.
Buja A, Mastrangelo G, Perissinotto E, Grigoletto F, Fri-
15 | & AC, Rausa G, et al. Cancer incidence among female Considerado duplicado al estar presente en
flight attendants: A meta-analysis of published data. alguna RS ya incluida
Journal of Women’s Health. 2006;15(1):98-105.
Buja A, Lange JH, Perissinotto E, Rausa G, Grigoletto F,
Canova C, et al. Cancer incidence among male military . .
I . . Considerado duplicado al estar presente en
16 | and civil pilots and flight attendants: An analysis on aleuna RS va incluida
published data. Toxicology and Industrial Health. & y
2005;21(9):273-82.
Pukkala E, Helminen M, Haldorsen T, Hammar N, Kojo . .
] S : Considerado duplicado al estar presente en
17 | K, Linnersjo A, et al. Cancer incidence among Nordic aleuna RS va incluida
airline cabin crew. Int J Cancer. 2012; 131(12):2886-97. 8 Y
Haldorsen T, Reitan JB, Tveten U. Cancer incidence . .
. o . Considerado duplicado al estar presente en
18 | among Norwegian airline cabin attendants. Interna- aleuna RS va incluida
tional Journal of Epidemiology. 2001; 30(4):825-30. g Y
Haldorsen T, Reitan JB, Tveten U. Cancer incidence . .
. o . S Considerado duplicado al estar presente en
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of Work, Environment and Health. 2000; 26(2):106-11. g ¥
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meta-analysis. Aviation Space and Environmental alguna RS ya incluida
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Anexo 3: Calidad de estudios incluidos

ANEXO 3. Calidad de estudios incluidos

Evaluacion de Ia calidad metodolégica de los estudios a través de los 22 items de valoracion de la guia STROBE

Puntuacion de los 22 items

Referencia 13 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 2! Toml O
Dregeretal 202000%) 1 1 1 L I 05 1 L 0 0 1 06 066 1 1 066 1 1 1 1 1 1 1842 8372
Lee et al.. 2019 (16) T 1 111 1 110 0 1 04 035 066 1 035 0 1 1 1 1 1 1672 76
Ofsen et al., 2019 (17) T 1 1 11 1 1 1 1 1 1 1 03 06 1 06 1 1 1 1 1 1 2085 938
Pinketonetal . 2018(18) 1 1 1 1 1 1 1 1 I I 1 066 066 1 1 066 1 1 1 1 0 1 1098 0081
Pinkertonetal 2006019 1 1 1 1 1 0% 1 1 © 0 1 06 033 033 1 03 1 1 1 1 1 1 1709 7768
Kojo etal., 2013 (20) T 11 11 1 1 11 1 0 04 066 035 1 03 0 1 1 1 0 1 1672 76
0= no cumple ¢l itemn ni ninguna de sus partes: 1 = cumple el item en su totalidad; 0 a | = cumple parci el item

Evaluacion de Ia calidad metodologica de los estudios a través de los 16 dominios de valoracion de la guia AMSTAR-2

Referencia

Calificacion de los 16 dominios
1 2 3 4 5 6 17 % L. U] 11 12 1314 15 16 Conflanza

Mitra ¢t al.. 2019 (12)

Si  Siparcial No Siparcial Si Si No Siparcial No No No No No Si i Mo Criticamente baja

Co et al, 2020 (13) S  Sipacial No Sipacial S Si No Sipacial Ne No NoMA MNoMA No No NoMA  Si Criticamente baja
¥ Trolio et al., 2015 (2) No Ne No No Ne No No Siparcial No No NoMA NoMA  Ne No NoMA  Si Criticamente baja
Hamumer €1 al.. 2009 (14) Si Neo Ne No Ne No No Neo Ne &i NoMA NeMA No No NoMA No Criticamente baja
5i = resultado positivo; No = no cumple ¢l dominio o no hay inf i i Si parcial = 1a parcial al estandar; No MA = No incluye metaanalisis

Dominios eritices: 2. 4.7.9. 11, 13,15

STROBE Statement—checklist of items that should be included in reports of observational stodies (10)

Trem No Recommendation
Title and abstract T {a) Indicate the study s design wilh a commonly used term m (he tille or fhe abstract
() Provide i Ibe absiract an informanive and balanced sumamary of what was done and what was found
Inmoducrion
anonale 2 Explan the scientific backgr for the being reported ]
Objectives 3 smw«-ﬂ:obmmmmns any prespecified hypotheses |
Methods
Stdy design 4 Present key elements of stady design early in the paper
g 5 Describee the setting, locatzons, and rebevant dates, including periods of recruitment, exposure, follow-up, and data collection
Parhiezpants [3 ) Cohort shidy—Grve (Be eligiinhity crtersa, and fhe sources and methods of selection of parbcmpants. Deseribe methods of follow -up
Case-control study—Give the eligibility criteria, and the sources and methods of case ascenamment and contyol selection. Give the rationale for the choice of cases and
controls
Cross-secttonal snudy—Give the eligibility criteria, and the sources i ici
(B)C'dwf study—For matched stadies, gove matching criteria and number of exposed and unexposed
smadies, give and the number of controls per case
Variables 7 Cltﬂl'iydtﬁmzﬂ omnwx exposures. predictors. Wﬂlw and effect modifiers. Give diagnodfic eriteria, if applicable
Data sources’ 8% For each vanable of mterest. give sources of data and details of methods of assessment (measurenzent). Describe comparabilily of assessasent methods if there is more than
measurement oaé group
Bixs £l Describe any efforts to address potentzal sources of bias
“Sindy sure 10 Explam bow the study size was armved al
TQuannmanve vanables 11 EXplain Bow qUATHINYE VANAbIes wert handied o e analyses. If apphicabic, descnibe Which ETOUPIRES Were chosen and why
STt mehods [E (@) Describe all stanistical methods, NCTRMRE Tose used 10 control for confoundiag
(&) Describe any methods used 1o examine subgroups and inferactions
{c) Explam how pussing data were addressed
() Cohart snudy—If applicable, explain bow 0% 10 follow -up was addressed
Case-conmrol sidy—If applicable, explain how matcheng of cases and conwrols was sddressed
Crass-sectional sady—If applicable. describe analytical methods taking account of sampling strategy
() Describe any senutnany analyees
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Resulis
Fattregants [EY ) Report nuibers of al each stage of study—cg nmnbers ehigible, exammed for chgibality, conbirmsed ehgible, included m (he study,
completing follow-up, and analysed
) Give seasons for neu-pasticipation al each stage
{€) Consides use of a flow diagram
Diescrphive data [T ) Grve Tetudy e Clamcal, soctal) and o and potenttal
() Indicate number of pasticipants wilh nmssing data for each vasiable of mlerest
(¢} Cohort shidy—Sununanse follow-up tase (g, average and tofal amount}
Outcome data 15 Cohart shidy—Report numbers of OUICOME events of SUMBALY MWASIFES Over ime

Caze-contral shudy—Repart CUmbers in e3ch eXpowIre Calegory, of SUMMATY meastires of exposure
Cross-sectiomal sudy—FReport numbers of outcome svenls or sUmMmATy measures

Mann results 16 () Give unadjusted estunates and, 1 djusted estunales and (ber precrsson (cg. 95% confidence mier
adjusted for and why they were inchided

). Make clear which confounders were

() Repart category boundaries when confimious variables were categorized

[} T relevant, consider ing estimates of relative risk into absolute risk for 3 meaningful fime pericd

Other analyees 17 Report other analyses done—eg analyses of subgrougs and imceractions, and senumviny analyees

Discussion

Key results 18 Summanise key results with reference to smidy objectives

Timitations. g Thiscuss limitations of the snidy, taking 410 account sources of potential bias or imprecision. Discuss both direction and magninde of any potential bias

Interpretanca 20 Gave a cautious overall of results objectves, of analvses, results from simular stadies, and otber relevant evidence
¢ (external validity) of the sndy remilts

Generalisability N Diiscuss the generalisabili

Other information
Funding 5] Give the source of funding aud the role of the funders for be present study and, if applicable, for the origmal srudy on which the present anticle is based

*Give imformanen separately for cases and conirols in case-contrel smudies and. of applicable, for expesed and unexposed Proups in colort and eross-sectional snudies.

AMSTAR-2: herramienta de evaluacién critica de revisiones sistemiticas de estudios de intervenciones de salud (11)

1. ;Las preguntas de mvestigacion y los criterios de inclusion para la revision incluyen los componentes PICO?

2. (El reporte de la revisién contiene una declaracién explicita de que los métodos de la revision fueron establecidos con anterioridad a su realizacién y justifica cualquier desviacién
significativa del protocolo?

3. ;Los autores de la revision explicaron su decision sobre los disefios de estudio a incluir en la revision?

4.  ;Los aufores de la revision usaron una estrategia de busqueda bibliografica exhaustiva?

5. ;Los autores de la revision realizaron la seleccion de estudios por duplicado?

6. ;Los autores de la revision realizaron la extraccion de datos por duplicado?

7.  ;Los autores de la revision proporcionaron una lista de estudios idos y justi las exclusi ?

8. ;Los aufores de la revision describieron los estudios incluidos con suficiente detalle?

9. ;Los autores de la revisién usaron una técnica satisfactoria para evaluar el riesgo de sesgo de los estudios individuales incluidos en Ia revision?

10. ;Los autores de la revision reportaron las fuentes de financiacion de los estudios incluidos en la revision?

11. Si se realizo un meta-analisis, ;los autores de la revision usaron métodos aprop para la inacion istica de 7

12. Si se realizé un meta-analisis, ;los autores de 1a revision evaluaron el impacto potencial del riesgo de sesgo en estudios individuales sobre los resultados del meta-analisis u otra sintesis
de evidencia?

13. ;Los aufores de la revision consideraron el riesgo de sesgo de los estudios individuales al interpretar / discutir los resultados de la revision?

14. ;Los autores de la revisién proporcionaron una explicacion satisfactoria y it cualquier h idad observada en los resultados de 1a revisién?

15. Sise realizo sintesis cuantitativa ;los autores de la revision llevaron a cabo una adecuada investigacion del sesgo de publicacion (sesgo de estudio pequeiio) v discutieron su probable
impacto en los resultados de la revision?

16. ;Los autores de la revision informaron de cualquier fuente potencial de conflicto de infereses. incluyendo cualquier financiamiento recibido para Ilevar a cabo la revision?

Dominios criticos de la herramienta AMSTAR-2

Protocolo registrado antes de 1a revision (item 2)

Adecuada busqueda en la literatura (item 4)

Justificacién de los estudios excluidos (item 7)

Riesgo de sesgo de los estudios individuales incluidos (item 9)

Meétodos meta-analitico apropiados (item 11)

Consideracion del riesgo de sesgo en la interpretacion de los resultados de la revision (item 13)
Evaluacién de 1a presencia y el impacto probable del sesgo de publicacién (item 15)

HE e e
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Anexo 4: Tabla de extraccion de datos

Caracteristicas ¥ resultados principales de los estudios seleccionados sobre of desarrallo de neoplasias en relacion con la exposicion orupacional a radiacion cosmica

Aurer, aile Tipa de Periods v pais Poblacién Efecto esrudiade Resulrados principales Conclusiones
FMID estudio (trabajadores, (neoplasias)
esmdiag)
Mmsaetal, Revisson 90 - 2017 Puotos v auxiliares de  Melanoma y cancer 3806 articulos recuperados. se revisaron 44 a Las pruebas dispomibles mostraron que kos
2010012) sistemidtica v Europa, wuelo de  gueratinocitos texto completo v 12 fueron inchuidos. El SIR pilotes y auwuliares de wuelo tenian
metanmilisis Estados Unides, N = 12 esmadios (RCy:  CBC - apmpado (pSIR) para el en los el doble de riesge de
PMID: Canadi CHTinomL de pilotos fue 203 (IC 95%1.71-240) v en bos  meelanoma ¥ obios cinceres de piel que la
30585313 células  basales ¥ auxiliares de wuelo 212 (IC 95% 1.71-262) poblacién general  Ademas, los pilatos
CCE = carcinoma Eafre bos pilotos, el SMR agrupado para el femian mis probabilidades de morr de
de céhulas  melanona fue 190 (IC 95% 1 17-3 40) ven los  melanona. Sin embargo, 13 mayoria de las
ESCAMOEAS auxiliazes de vuele 1.18 (IC 3% 0.73-1.8%). pruebas se recopilaron hace varias décadas
(incidencia ¥ Para el KC, ¢ pSIR fue | 86 (IC 95% 1.54-2.28) v m relevancia para los niveles de riesgo
manalidad) en los pilotes y 1.97 (IC 93% 1.25-2.06) en los  actoales es inciena,
auxiliares de vuelo. No hubo evidencia de
heterogensidad en los estdios
Co et al, Revisson 1995 2018 Auxihares de wvuelo Cancer de mama  Prevalencia: 45111 mugeres, 1061 desarrollaron Una revisaon de la hteratura mndico que no
2020013) sistematica Estados Umdos,  {nneres) (prevalencia v cancer de mama (2.35%). SPR 108 (IC 95%  habia evidencia suficiente para sugenr una
v Europa N o= 12 esnadios mortalidad) 037-159) en comparackim com la poblacion  asociacion  entre  radiacion  cosmica,
PMID; amencana geweral. SPR 109 (IC 95% 037- mterrupaon cucadana ¥ cancer de mama
12605812 1.60) en comparacion con 1a poblacién europea.  en auxiliares de vuelo La prevalencia v
Mortahdad: 44508 myeres. 139 fallecseron por  mortaldad por cancer de mama entre las
cancer de mama (0.32%), SMR 1.8 (IC 9%  auxilisres de vuels fue comparable con la de
063-425) en comparacsim com la poblacion  1a poblacim genesal
amencana. SMR 13 (IC 95% 047-315) en
con la poblacion eusopea
Di Trolio et Revision 00 - 2014 Pilotos, sumiliazes de Diferenses tipos de  Aungue alpunos esnidios reportaren auments de  Las wripulaciones afreas ¥ asronauras estin
2015(2)  wslemitica vuclo, astronautas canceres mcrdencia de caertos canceres, otros no lograron  expuestos a la radiacion cosmuca ¥ vanos
N = 28 esmudios (iscidencia) mostrar asociackdn. algunos inchiso reportaron  esmudios han informado sobre la incidencia
FMID; mener nesgo de caucer en gemeral. Mayer  de tumsoses en ellos, pero el riesgo de chneer
23804126 incidencia en cincer de piel entre auxiliares de  en relacidn con Ia exposicién a 1a radiacidn
wvuelo parece ser ¢l hallazge mds comsistente, cdsmica sigue sin estar claro, por lo que se
pero ks Jumentos §0  sempre  fuerom  mecesitan mAs mvestgaciones para aclarar
signifieativos. Con otros cinceres. no estd claro  esta posible relacidn.
41 LA EAYOT EXposicIon A radiacion CosICA €%
un factor para el aumento de incidencia o s
puede explicarse por factores de estilo de vida
Hammer et Revision 1990 — 2008 Trpulaciones aéreas  Melanoma, cancer Maientras que la incidencia y mortalidad por  Se considerd que las radiaciones ionizantes
al., sistemdtica Canadd. Reino N=635 esmdios de  mama.  del cincer en general fueron inferiores a las de la  contribuyen poco o nada al riesgo de cdncer
2009(14) Unido, Japén. sistema  nervioso  poblacién de comparacion, se notificaron riesgos  entre el personal de vuelo, mientras que el
Alemania, central, de prostata. sistematicamente elevados de incidencia de exceso de radiacién ultravioleta es uma
PMID: Noruega, linfoma no Hodgkin  cincer de mama en las tripulaciones aéreas causa probable del sumento del riesgo de
19608578 Grecia, (incidencia y femeninas y de mel en los tiip 1
Finlandia, mortalidad) masculinos y femenmos. El cincer de cerebro
Islandia, USA anmentd en algunos estudios en los pilotos
Ocasionalmente se motificé aumento de
mortalidad o incidencia del céincer con el
aumento de la dosis de radiacién.
Dreger et Cohorte 1960 - 2014 Pilotos y auxiliares de  Diferentes tipos de La mortalidad por cincer de cerebro aumenté No hubo evidencia de un patrén dosis-
al, retrospectiva Alemania vuela cénceres significativamente en pilotos (hombres) n = 23, respuesta significativo. En  general la
2020(15) N = 26846 (pilotos: (mortalidad) SMR 201 (IC 95% 1.15-328). La mortslidad mortalidad fue baja para la mayoria de
6006 hombres ¥ 90 por 1o auments. 5 en cdnceres en comparacion con hallazgos
PMID: mmjeres; auxiliares de pilotos (hombres) n = 10, SMR 188 (IC 95% anteriores Para el cdncer de cerebro,
32075886 vuelo: 3733 hombres 0.78-3.85) La mortalidad por cancer de mama aunque los pilotes mostraron uvn aumento
¥ 17017 mujeres) entre auxiliares de vuelo (mujeres) fue similara  significativo de mortalidad, el RR no fue
1a poblacién general: n= 71, SMR 1.06 (IC 95% significativo. Por lo que, ante los hallazgos
077-144). La mayoria de cinceres estaban no concluyentes y la evidencia variable con
dismimuidos en todos los grupos de trabajadores.  la dosis acomulada en las diferentes
cohortes, la incidencia y mortalidad del
cincer de cerebro deberia volver a evaluarse
Lee et al, Cohorte 2002-2015 Trabajadores de la Diferentes tipos de  La leucemia mostrd un aumento significativo de  Los  trabajadores de la  indwstria  del
2019(16) Corea industria del canceres SIR comparado con el grupo de empleados del tansporte adreo fuvieron ua  riesgo
transporte aéreo (incidencia) gobierno (1.86: IC 93% 1.15-2.84) y con el aumentado de lencemia en comparacién con
PMID: N = 30751 grupo de toda I poblacién trabajadora (1.77:1C  otros grupos poblacionales. Ademis, las
31416127 personas/aio 05% 1.10-2.70). El SIR no pudo estimarse para mujeres fuvieron un mayor riesgo para la
mmichos cdnceres en mujeres por falta de datos. incidencia de “todo tipo de cincer”
Para todos los cinceres de manera gemeral se comparado con su grupo de referencia,
obfuvo un aumento significativo: 227 (IC 95% mientras que los hombres fuvieron una
1.79-284) en 6n con los 1 & i 1) o
del gobierne y 209 (IC 95% 165-262) en para esta categoria
cemparacién con toda la poblacién trabajadora.
Olsen et al,  Cohorte 2011 -2016 Ingenieros de vuelo y  Melanoma En esta cohorte, 114 desarrollaron melanoma Los pilotos comerciales con  licencia
2019(17) retrospectiva Australia pilotos (incidencia) (51 invasivo, 63 in sifu), > 50% se produjeron en  austral tuvieron  un  riesgo
N = 91370 el tronco vy el subtipo fue el de elevadc de in situ,
PMID: personas/afio extensién superficial El SIR para el melanoma pera no de melanoma invasivo en
31113813 invasivo fue 1.20 (IC 95% 0.89.155) y para el comparacién con Ia poblacién general
1n situ 1.39 (IC 95% 1.08-1.78).
Pinkerton et Cohorte 1970 - 2005 Auvxiliares de vwelo Cancer de tiroides, La incidencia de cancer de tiroides. ovario y Se encontrd poca evidencia de un mayor
al, Estados Unidos  (mwjeres) ovario, tero, cuello fGtero mo fue elevada No se observaron riesgo de estas canceres por la radiacion
2018(1%) N=6005 vterino v melanoma  relaciones positivas significativas entre la césmica ocupacional o alteracién
(incidencia) exposicion y la respuesta Se observaron circadiana en las auxiliares de vuelo.
PMID: relaciones positivas débiles ¥ no significativas  Limitaciones: pocos casos observados de
20687923 para el cdncer de tiroides con la radiacién algumos cénceres, datos limitados sobre
césmica y los husos horarios cruzados, y para el factores de riesgo y clasificacién errénea de
1 «con la alteracién circadiana las ici
Pinkerton et Cohorte 1953 - 1991 Auxiliares de vwelo Cancer de mama La srelacidn de la incidencia de cincer de mama La incidencia del cincer de mama no se
al, retrospectiva  Estados Unidos  (mwjeres) (incidencia) con la exposicién a radiacién césmica estvo  asocié con la exposicién acumvlada a la
2016(19) N=6003 modificada por la paridad, avn asi, el exceso de  radiacién césmica o la intemupeién del
RR ajustado a mujeres con paridad = 3 no fe  ritmo circadiano.
PMID: estadisticamente significativo.
27551752
Kojoetal, Casos y 19532011 Auxiliares de vuwelo Cancer de piel Se detectaron 9 casos de melanoma y 35 de  La exposicién ocupacional a la radiacion
2013(20) controles Finlandia {mmjeres) idencia) i basocelular. La dosis de radiacion césmica mo se asocié a va aumento de
anidado N =736 (44 casos ¥ césmica acumulada no reveld un incremento de  riesgo de cancer de piel. donde los factores
PMID: 692 controles) tiesgo de cancer de piel: OR ajustado 0.75 (IC i con isticas p 1
23316078 95% 0.57-1.00). Entre las auxiliares de wvuelo, mostraron wuna asociacién  significativa,

los casos con cancer de piel fuvieren mayores
en i les (color

mientras que los factores conductuales
i o la icién a radiacién

de pelo, ojos y piel. antecedentes de cancer de
piel en familiares de primer grade y fototipo)
que los controles: OR ajustado 143 (IC 95%
1.01-2.04)

<o p
ultravioleta mo. Estos hallazgos pudieron
deberse a la falta de poder estadistico.
Segiin los resultados, no hay evidencia clara
en la relacién entre radiacién césmica y
cancer de piel. por lo que se necesitan mis
estudios y con mayor tamaiio muestral

SIR: Standardized Incidence Ratio; IC: Intervalo de Confianza; SMR: Standardized Mortality Ratio; SPR: Standardized Prevalence Ratio; RR: Riesgo Relativo; OR: Odds Ratio
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