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Inleiding

Huidkankers vormen de meest voorkomende vorm van kankers in de Westerse
landen. Hun opmars neemt nog steeds toe.

Huidkankers veroorzaakt door beroepsmatige blootstelling aan roet, teer, pek,
anthraceenverbindingen, ruwe paraffine, arseenverbindingen en ioniserende
straling kunnen reeds in Belgiée als beroepsziekten erkend worden

UV-straling als oorzakelijk agens is niet opgenomen in de beroepsziektenlijst.

Blootstelling aan UV-straling afkomstig van kunstmatige bronnen valt buiten
beschouwing van deze studie
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Belgische lijst van de
beroepsziekten

(N.B. : Er bestaat ook
een Europese)
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Welke ziekten staan in de lijst? o s v s

* Enkel causaal agens vermeld

* vb.: beroepsziekten veroorzaakt door arsenicum, nikkel, benzeen,
ioniserende stralen, compressie en decompressie...

* welke zijn die ziekten?

* Enkel ziekte vermeld

* vb.: extrinsieke allergische alveolitis; huidaandoeningen veroorzaakt door
stoffen welke niet onder andere posten werden opgenomen...

* welke agentia?

e Causaal agens + ziekte vermeld

* vb.: longkanker veroorzaakt door asbest; hypoacousie of doofheid ten gevolge EElsE
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RADIATION

VOLUME 100 D
A REVIEW OF HUMAN CARCINOGENS

IARC MONOGRAPHS
ON THE EVALUATION
OF CARCINOGENIC RISKS
TO HUMANS

There is sufficient
evidence in humans
for the carcinogenicity
of solar radiation
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Literatuuronderzoek Dr. Van Tichelen

Verkennende studie : beroepsmatige blootstelling aan zonnestraling is
(mede)oorzaak voor het ontstaan van bepaalde huidkankers.

De epidemiologische studies betreffen evenwel voornamelijk populaties
in voor blootstelling aan UV-B
straling.

Op individuele basis : == 0SO
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Inhoud van een Fedris-literatuurstudie FEDRI!S
(systematic review) R p——

* Pathogenese

* Kliniek (wanneer relevant)
* Epidemiologie

* Blootstellingscriteria

* Diagnhosecriteria
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Pathogenese




UVR is part of the spectrum of electromagnetic radiation emitted by the sun. It can be divided
into three bands of different wavelengths, namely: (i) ultraviolet A (UVA), 315—400 nm;

(ii) ultraviolet B (UVB), 280—315 nm; and (iii) ultraviolet C (UVC), 100—-280 nm

Radio Waves

ELECTRO-MAGNETIC
SPECTRUM 100 UVC

Infrared Will Not Penetrate
Glass or Most Plastics

Gamma Rays

Cosmic Rays 0 W“‘:}“:f“‘

UVGLignt



UVC blocked by the
ozone layer in the
atmosphere.

But cave sunbed : !
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 UVA and UVB are primarily
responsible for skin
malighancies.

* UVA penetrates the skin
more deeply, reaching the
dermis and generating
reactive oxygen species
capable of damaging
deoxyribonucleic acid (DNA).

e Radiation in the UVB range
is almost completely
absorbed by DNA in the

epidermis.
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X-rays Ultraviolet Visible light

Wavelength (nm)

Epidermis

Dermis

Subcutaneous_
Tissue |
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Molecular Structure
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UV has a lethal effect on
most organisms
primarily because of its
ability to cause the
s formation of thymine
H,C CH, dimers in DNA.
Thymine dimers are two

UV radiation

“RE T Y adjacent thymine bases
'?l.hymme' that are abnormally
dimer linked together by

covalent bonds. This
dimerization inhibits
DNA replication, which
may lead to death of the
organism.
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UV has a lethal effect on most organisms primarily
because of its ability to cause the formation of
thymine dimers in DNA. Thymine dimers are two

= S adjacent thymine bases that are abnormally linked
g i i3 :::  together by covalent bonds. This dimerization

- -
£+ JE55 #w muw
!!!!!
----------

- U <<~ U < < o inhibits DNA replication, which may lead to death of

“HHHHHHHW the organism.

UV light

Thymine Dimers




Visible light-induced thymine dimerisation FEDR]|S




Analysis: Bradford Hill Criteria

* British statistician Sir Austin Bradford Hill (1965)

assess causality when
only correlational data are available

1) Strength of association
2) Temporality

3) Consistency

4) Plausibility

5) 1:oherence

6) Specificity

7) Dose-response
relationship

8) Experimental evidence

9) Analogy

20






Ernst van de symptomen

75-80% baso 20-25% spino

| HUIDKANKERS
ACTINISCHE
KERATOSE
HUID- Intense blootstelling aan de zon veroorzaakt
VEROUDERING beschadiging van de huid waarvan de ernst
ZONNEBRRAND toeneemt met de duur van cumulatieve en

onbeschermde blootstelling.
>

Tiid
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(1) Actinische keratose e

en de grootste risicofactor voor de
ontwikkeling van een kankerletsel

. Die vlekken verschijnen
op lichaamsdelen (kaal hoofd, gezicht, voorarmen, rug van de
handen)

* = of

van de ziekte die histologisch en klinisch kan evolueren naar
een invasief spinocellulair carcinoom
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(1) Actinische keratose e

* De belangrijkste risicofactoren voor het ontwikkelen van

actinische keratosen zijn de aan
ultraviolette straling geassocieerd met chronische
blootstelling aan zon en de voor

schade veroorzaakt door de zon.

* AK evolueert in van de gevallen naar een invasief
spinocellulair carcinoom












Actinische
keratose
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AK/SCCIS 0.5%—3.3%
" . :
t > Ptwith # <5 = }J
-
Pt with # = 20 0%
26% in 1 yr <1%

Regression —=

De kans dat AK ontaarden in een gemetastaseerd SCC (volgens Ratushny et al.).
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Normal skm + UV AK/SCCIS .
t » Ptwith#<5 | :

S |
Pt wuthr# =20 0%

L26% in1yr

<1%

-+ Regression =

De kans dat AK ontaarden in een gemetastaseerd SCC (Ratushny et al.)




’ 0.5%—3.3%

<1%

De kans dat AK ontaarden in een gemetastaseerd SCC ( Ratushny et al.).



* |okaal invasieve
tumoren die zich over
het algemeen niet
uitzaaien

e \Vooral in het
aangezicht




FEDR IS
BASAL-CELL CARCINOMA R

Basl cell

&/Basement
- membrane
Epidermis ~~Melanocyte
Dermis - Basal cell
carcmoma
Hypodermis -
Muscle layer -
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(3) Sguamous Cell Carcinoma SCC

* Het vertoont meer maligne kenmerken dan het BCC,
gepaard met een verhoogd risico op uitzaaiing en
mortaliteit,

* Het SCC ontwikkelt zich volgens een evolutief schema
dat gaat van atypie tot cellulaire dysplasie, van
precursor letsels tot een SCC in situ (actinische
keratose), alvorens te evolueren naar een invasieve
SCC. De invasieve SCC kunnen zich traag of snel
ontwikkelen.
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Squamous-cell carcinoma S———

Ulcer Stratum corneum
Hard raised edges

- Epidermis
Dead 3
keratinocyte

. Dermis

Cancer
cell

- Hypodermis

- Muscle layer
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Diagnose

e Actinische keratose : klinisch

* SCC : patholoog-anatomisch
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Beroepsziektewet

* Definitie van ‘beroepsrisico’

* Er is een beroepsrisico ... indien (1) de blootstelling aan de schadelijke
invloed inherent is aan de beroepsuitoefening en (2) beduidend groter
is dan de blootstelling van de bevolking in het algemeen, en (3) indien
deze blootstelling, volgens algemeen aanvaarde medische inzichten, in
groepen van blootgestelde personen de overwegende oorzaak van de

ziekte vormt

45
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Blootstelling inherent
aan de beroepsuitoefening ?




Blootstelling bedui
edu FE
& idend groter dan de blootstelling van de algemene b IkMDRlS
evolking ?

Er wordt aanvaard dat de

aan blootgesteld worden.

BrdJ Dermatol 2023; 188:350-360 i B]D E—_—
https:ﬁdui‘urgf‘ll]flﬂBS!bid!liacUQS British Journal of Dermatology e g,
Advance access pu Epidemiclogy Co— B
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The GENESIS-UV study on ultraviolet radiation exposure
levels in 250 occupations to foster epidemiological and
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Vormt de blootstelling, volgens algemeen aanvaarde medische
inzichten, in groepen van blootgestelde personen de overwegende
oorzaak van de ziekte ?

\ 0
0
il
g 9 0N W 0’:5‘50
Fig 10
- 100

. R.R’s &
Odds Ratio’s...
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% blootgestelde werknemers bij wie de ziekte aan de
% blootstelling kan worden toegeschreven vs. RR
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World Health

Organization
WHO 2021

The effect of occupational exposure to solar UV-
radiation on malighant skin carcinoma and non-
melanoma skin cancer : a systematic review and meta-
analysis from the WHO/ILO Joint estimates of the work-
burden of disease and injury



a systematic review and meta-analysis from the
WHO/ILO Joint Estimates of the Work-related
Burden of Disease and Injury

@ World Health
8 Organization




Occupational exposure to solar UVR is defined here as either exposure
to at least 0.33 standard erythemal dose (SED, where

1 SED =100 J/m2 ) per day or by proxy of occupation, occupational
group, job task or other variable among workers of working age,
compared with the minimum risk exposure level (no occupational
exposure, or exposure to UVR at < 0,33 SED /day




‘ig. A6.2. Subgroup analysis of main meta-analysis of studies reporting on the association
between occupational exposure to solar ultraviolet radiation and non-melanoma
skin cancer incidence, by WHO region
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Fig. A6.3.

G
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Fig. A6.4. Subgroup analysis of main meta-analysis of studies reporting on the association

between occupational exposure to solar ultraviolet radiation and non-melanoma

skin cancer incidence,
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Epidemiologie

e Wat het spinocellulair carcinoom betreft, bestaat er voldoende
bewijs van een overwegend oorzakelijk verband met de uitvoering
van een beroep buiten (RR : 2,42; 95%-Cl: 1,66-3,53; 6 studies).

* Wat het basocellulair carcinoom betreft, blijkt de toename van het
risico zwakker (RR : 1,50; 95%-IC: 1,10-2,04; 15 studies). Het
oorzakelijk verband lijkt dus minder sterk.



NMSC : global overview FEDRIS

*Overall, 95% of the studies reported higher risks
among outdoor workers, although the increases in
risk were statistically significant in just over half of
the studies.

*There was no clear elevated risk of skin cancer
across countries, UN [United Nations] subregions,
latitude or skin types.

Cave : Extra-professionele blootstelling !



‘Multipele ? actinische keratosen’ oo e :

Onder moet worden verstaan ten
minste 6 afzonderlijke actinische keratosen
op eenzelfde zone van de huid die
blootgesteld wordt aan de zon (bijvoorbeeld
het gezicht, de hoofdhuid, de handrug), op
het moment van de diagnose of de aanvraag.



Blootstelling FEDRIS
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 Vanaf 6 actinische keratosen (in het gelaat) wordt een
duidelijk verhoogd relatief risico (>2) gevonden op het
ontwikkelen van een SCC (Green & Battistutta, 1990). Het aantal

actinische keratosen is een indicatie van de gecumuleerde
blootstelling.

* Als we rekening houden met dit oogpunt, wijst de multipele
actinische keratose ook op een hoge blootstelling aan het
risico en kan het dus beschouwd worden als een
beroepsziekte.

Diagnose = klinisch









Blootstelling
kwalitatief /
kwantitatief

e Landbouwers, boom- en fruittelers,

10]39]514
e Hoveniers, tuinbouwers, alaalol
e Houthakkers, werknemers bos- en natuurbeheer, ,: 13 9‘ 703 Y
e Bemanningsleden van vissersvaartuigen, - N 225 I > ,{,:9\7 318 "
e Werknemers wegenbouw, Ty jf /// ) @&//0225 4
e Dakdekkers, by, ’N&z?g _{6 |

e Monteurs staalbouw, y \¥)
e Bouwvakkers, voor zover de activiteiten hoofdzakelijk buiten worden uitgevoerd.
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Belgié : Actinische keratose bij blootgestelde
werknemers

* (Over)schatting : ongeveer 33 858 werknemers zijn <
blootgesteld aan het beroepsrisico om een actinische
keratose te ontwikkelen.

* 10% van de blootgestelde werknemers zou een
actinische keratose ontwikkelen. Men kan er dus
vanuit gaan dat 3386 werknemers getroffen worden.
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SCC : incidentie in Belgié e s o s
(in de getroffen werknemerspopulatie) .

e SCC: 20 tot 25% van de niet-melanome kankers O

* incidentie van de niet-melanome invasieve huidkankers in Belgié voor
de getroffen werknemerspopulatie : mogelijk tussen 45 en 60
gevallen van niet-melanome invasieve huidkankers per jaar
voorstellen, waarvan ongeveer 15 spinocellulaire carcinomen.

* De gevallen van Zijn en worden geévalueerd op
minder dan 5% van de gevallen. Het aantal gevallen kan geschat
worden op minder dan 1 geval per jaar.
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Voorstel WR op basis van studie

Dr. De Waegeneer

Toevoeging aan de lijst van beroepsziekten van:
 multipele actinische keratosen veroorzaakt door

professionele blootstelling aan natuurlijke

ultraviolette straling en ontstaan tijdens de

blootstelling aan het beroepsrisico

* spinocellulair carcinoom (plaveiselcelcarcinoom)

van de huid veroorzaakt door professione

e

blootstelling aan natuurlijke ultraviolette straling en

ontstaan uit voormelde multipele actinisc
keratosen.
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