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Resumen

Conclusiones de los autores del estudio: un alto peso al nacimiento y una alta exposicion a la radiacién ultravioleta (UV)
a edad temprana pueden ser importantes factores de riesgo independientes para el diagnéstico de melanoma antes de los 30
afos.

Comentario de los revisores: este estudio epidemioldgico, de casos y controles, cuenta con un alto tamafio muestral y un
apropiado disefio, establece que tener un alto peso al nacimiento y una mayor exposicion UV a edad temprana, son factores
independientes relacionados con mayor incidencia de melanoma antes de los 30 afios. Sin embargo, la presencia de factores no
controlados podria alterar estos resultados. Son necesarios mas estudios para confirmar esta relacion.

Palabras clave: neoplasias cutdneas; radiacion solar; peso al nacer.

Melanoma and high birth weight. Could they be related?

Abstract

Authors’ conclusions: high birth weight and high early-life UV exposure may be important independent risk factors for me-
lanoma diagnosis before age 30.

Reviewers’ comments: this case-control epidemiological study with high sample size and an appropriate design states that
having a high birth weight and greater UV exposure at an early age are independent factors related to a higher incidence of
melanoma before 30 years old. However, the presence of uncontrolled factors and possible selection bias could alter these re-
sults. More studies are needed to confirm this relationship.

Key words: skin neoplasms; solar radiation; birth weight.

RESUMEN ESTRUCTURADO

Objetivo: determinar si existe una asociacion entre el peso
al nacimiento, la exposicion a radiacion ultravioleta (RUVA) a
temprana edad y el diagnéstico de melanoma por debajo de
los 30 afios.

Disefo: estudio retrospectivo de casos y controles entre los
afios 1988y 2013 en la poblacion de California.

Emplazamiento: poblacional. Datos cruzados de un regis-

tro de cancer y los registros de nacimiento del estado de
California, EE. UU.

Evid Pediatr. 2019;15:1.

Poblacion de estudio: se obtuvieron 1396 casos de mela-
noma seglin el CIE-10 identificados del Registro del Cancer
de California y, mediante una asignacién de 20 controles por
| caso, se obtuvieron 27,920 controles identificados del Re-
gistro de Nacimientos de California. Se excluyeron los casos
con peso al nacimiento menor de 1000 g y superior a 5250 g.
No se obtuvo el peso al nacimiento de 79 casos, los cuales
fueron excluidos.

Evaluacion del factor de riesgo: la radiacion UV al naci-
miento fue asignada segln el promedio diario de RUVA medi-
do enWatt x horas/m?* segun la direccion de la madre al naci-
miento del sujeto. El peso al nacimiento se dividié en grupos:
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bajo peso al nacimiento para el grupo entre >1000 g y <2500 g,
peso normal al nacimiento entre 2500 g y 4000 g y un alto peso
al nacimiento entre >4000 g y 5250 g.Ademas, se registraron
datos como el sexo, edad gestacional al nacimiento, estado
socioeconémico de la residencia de la madre al nacimiento,
edad materna, raza y etnia (hispanos y no hispanos).

Medicion del resultado: el diagndstico de melanoma de 0
a 30 afios se obtuvo mediante registros de diagnostico y de
histologia de California y su relacion con la RUVA y el peso al
nacimiento se establecid mediante una regresion logistica
para calcular el odds ratio (OR) con un intervalo de confianza
del 95% (IC 95). La cantidad de radiacién UV fue dividida en
cuatro cuartiles. Se realizé andlisis multivariante para contro-
lar los factores de confusion y la modificacion del efecto me-
diante andlisis estratificado de la edad de diagndstico y sexo.

Resultados: la asociacion entre melanoma y peso al naci-
miento fue dosis dependiente aumenté un 24% por cada
1000 g de peso (OR: 1,24;1C 95: 1,13 a 1,36). La OR de me-
lanoma para el grupo con alto peso al nacimiento fue de un
19% mayor que el grupo con peso normal al nacimiento (OR:
[,19;1C 95:1,02 a 1,73). Igualmente, un bajo peso al nacimien-
to obtuvo una OR 41% menor que el grupo con peso normal
al nacimiento (OR: 0,59; IC 95: 0,43 a 0,82). La asociacién
entre melanoma y RUVA al nacimiento no fue dosis depen-
diente. Al comparar el cuartil inferior con el segundo cuartil
inferior de RUVA, se obtuvo un OR 44% mayor (IC 95: 1,23
a 1,69), un 37% mayor con el cuartil segundo mayor (IC 95:
[,I182a 1,61)y de 29% mayor con el primer cuartil mayor de
todos (IC 95:1,09 a 1,53).

Conclusiones: un alto peso al nacimiento y una alta exposi-
cion a RUVA a edad temprana pueden ser importantes facto-
res de riesgo independientes para el diagnoéstico de melano-
ma antes de los 30 afios.

Conflicto de intereses: ninguno reportado.
Fuente de financiacion: beca por el National Institute of
Environmental Health Sciences, National Cancer Institute y

por el National Institute of Child Health and Human Develo-
pment.

COMENTARIO CRITICO

Justificacion: el melanoma es un tumor maligno de la piel.
En Espafia presenta unas tasas de incidencia global cruda de
8,82 (IC 95:7,59 a 10,04)/100 000 personas-afio, con una tasa
de mortalidad global cruda de 2,17 (IC 95: 1,78 a 2,55) por
100 000 personas-aiio y es una de las enfermedades de mayor
auge en la actualidad, con un incremento en la tasas de inci-
dencia 181,3% en varones y del 205,3% en mujeres'. Los fac-
tores de riesgo en mayores de 50 afios son conocidos, como
la RUVA y el fenotipo de piel blanca. Pero existe muy poca
informacion sobre los factores de riesgo modificables en pa-
cientes con diagnéstico en edades tempranas, menores de 30
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afios y existen sospechas que la exposicion RUVA por si sola
no sea determinante. Se sospecha que el peso elevado al na-
cimiento puede ser factor de riesgo de céncer en el adulto®.
El trabajo que comentamos estudia si el peso elevado al naci-
miento podria ser factor de riesgo de melanoma.

Validez o rigor cientifico: se trata de un estudio de casos
y controles de base poblacional, donde existe una definicién
clara de la poblacién de estudio, pacientes con melanoma con
diagndstico antes de los 30 afios y de los controles. La expo-
sicién, peso al nacimiento, RUVA y el resultado, la aparicion
de melanoma estan correctamente recogidos. Los controles
son representativos de la poblacion de los casos y de la ex-
posicion a nivel poblacional, estédn seleccionados al azar, en el
mismo tiempo, lugar y emparejados por afio de nacimiento. La
medicion del resultado es independiente de la exposicion,
existe una relacion temporal entre la exposicion y el efecto,
asi como efecto dosis repuesta. El andlisis de los datos es
correcto con control de factores de confusion (raza, lugar de
residencia, estatus socioeconémico), descripcion de factores
modificadores de efecto (sexo, edad). Las debilidades del estu-
dio serian el posible sesgo de seleccion, porque es probable
que existieran individuos fallecidos precozmente por alguna
causa que pudiera ser factor de riesgo o protector de mela-
noma, sesgo de clasificacion al no ser posible conocer la ver-
dadera exposicion y las conductas que realizé la poblacién a
la exposicion de la RUVA, y el desconocimiento de la ganancia
de peso hasta desarrollar el melanoma. Estos factores no con-
trolados podrian alterar los resultados de forma no predeci-
ble.

Importancia clinica: el peso alto al nacimiento present6 un
incremento del 19% de riesgo de melanoma antes de los 30
afios (OR: 1,19;1C 95: 1,02 a 1,73) respecto al peso normal.
Esto supone que, en menores de 30 afios, el 2,39% de todos
los melanomas a nivel poblacional (fraccion atribuible pobla-
cional [FAP]: 2,39%; IC 95: 0,29 a 6,33)" serian atribuibles al
peso alto al nacimiento y que de cada 49 melanomas uno
seria debido a un peso alto al nacimiento [nimero de impac-
to en los casos (NIC: 49; IC 95:14 a 456)]™. La exposicion a
RUVA aumenta el riesgo de melanoma en un 29% en su ma-
yor cuartil respecto al primer cuartil (OR: 1,29;1C 95: 1,09 a
1,53),lo que supone un 3,37% de los melanomas poblaciona-
les (FAP: 3,37;IC 95: 1,24 2 5,2)" y por cada 33 melanomas
uno es debido a la exposicion a los RUVA (NIC: 33;IC 95: 19
a 103)*. Estos resultados son de escasa magnitud y poco pre-
cisos, pero pueden ser clinicamente importantes ya que supo-
ne actuar sobre una enfermedad con una mortalidad elevada.
La explicacion a la implicacion del peso elevado en el melano-
ma no esta clara, y estudios previos en la literatura son con-
tradictorios. En dos estudios previos de casos y controles de
base poblacional, el primero en Irlanda del Norte encuentran
que el riesgo de presentar melanoma es de 2,4 veces mayor en
los recién nacidos de alto peso independientemente de su edad
gestacional (OR ajustada: 2,4; IC 95: I,| a 5,1)°. El segundo,

* Datos calculados por los revisores con los datos del estudio original.
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realizado en Noruega, no detecté diferencias significativas
entre el peso elevado al nacimiento y la aparicién del melano-
ma, si bien este dltimo no se realizé anilisis ajustado (OR:
[,19; IC 95: 0,77 a 1,84)%. No existen estudios previos de
andlisis coste/beneficio, pero parece sensato que un control
mas exhaustivo de la exposicion solar en los recién nacidos
de peso elevado podria ser rentable a la hora de reconoci-
miento precoz de melanoma.

Aplicabilidad en la practica clinica: un mayor peso al
nacimiento y una mayor exposicion a la RUVA podrian ser
factores de riesgo independientes de desarrollo de melanoma
antes de los 30 afos, aunque son de escasa magnitud. Estos
datos serian aplicables a nuestro medio con la incorporacién
de medidas de disminucion de la exposicién solar y mayor
control a los recién nacidos de peso elevado, sin embargo,
debido a las debilidades metodoldgicas, seria necesario que
este hecho fuera confirmado con estudios prospectivos dise-
fiados especificamente.

Conflicto de intereses de los autores del comentario:
no existe.
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