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Resumen Abstract

Fundamento: el cancer de préstata constituye la segunda Foundation: prostate cancer is the second leading cause
causa de muerte en el hombre a nivel mundial. Estudios of death in men worldwide. Genetic studies indicate a link
genéticos sefialan un vinculo entre ciertas mutaciones between certain genetic mutations, the aggressiveness of
genéticas, la agresividad de esta neoplasia, el riesgo de this neoplasia, the risk of developing the disease, and
desarrollar la enfermedad y las tasas de supervivencia de patient survival rates.

los pacientes. Objective: to determine family aggregation and risk
Objetivo: determinar la agregacién familiar y factores de factors in individuals and families affected by prostate
riesgo en individuos y familias afectados por cancer de cancer.

préstata. Method: an observational, analytical, longitudinal, and
Método: se realizd una investigacién observacional, retrospective, case/control study was conducted on the
analitica, longitudinal y retrospectiva, caso/ control a partir population of the Banes municipality, Holguin province,
de la poblacién del municipio Banes, provincia Holguin, between May 2021 and May 2022. The universe included
entre mayo de 2021 y mayo de 2022. El universo abarcé los the 75 diagnosed individuals and their families. By simple
75 individuos diagnosticados y sus familias. Por muestreo random sampling, the sample (42 cases) was obtained and
aleatorio simple, se obtuvo la muestra (42 casos) y se the control group was formed at a ratio of 3:1 (126
conformo el grupo control a razén de 3:1 (126 individuos individuals with no history of the disease).
sin antecedentes de enfermedad). Se aplicaron criterios de Inclusion/exclusion criteria were applied. The following
inclusién/exclusién. Fueron utilizados los estadigrafos: Chi statistics were used: Chi square, Odd Ratio (OR), including
cuadrado, Odd Ratio (OR), incluidos probabilidad e intervalo probability and confidence interval. The variables were
de confianza. Se operacionalizaron las variables: edad, operationalized: age, degree of consanguinity, and risk
grado de consanguinidad y factores de riesgo. Se obtuvo el factors. The family tree was obtained.

arbol genealdgico. Results: first- and second-degree relatives of
Resultados: los familiares de primer y segundo grado de consanguinity showed the highest incidence of disease for
consanguinidad mostraron la mayor incidencia de both groups. The age group of 75 years and older prevailed.
enfermedad para ambos grupos. El grupo de edades de 75 Family aggregation for the disease was demonstrated

aflos y mas prevalecid. Se demostré agregacion familiar (X2=31.66 OR=5.84 95 % CI [2.9; 11.6]). Risk factors
para la enfermedad (X2=31,66 OR=5,84 1C95 % [2,9; showed an association for the disease (X2=24.59 p=<0.05).
11,6]). Los factores de riesgo mostraron asociacién para la Sedentary lifestyle (X2=16.7 OR=1.2 95 % CI [1.1; 1.4])
enfermedad (X2=24,59 p=<0,05). El sedentarismo (X2=16,7 and smoking (X2=6.4 OR=1.1 95% CI [1; 1.3]) expressed a
OR=1,21C95 % [1,1; 1,4]) y el tabaquismo (X2=6,4 OR=1,1 highly significant association for colon cancer.

IC95 % [1; 1,3]1) expresaron asociacién altamente Conclusions: first- and second-degree relatives of
significativa para cadncer de colon. consanguinity showed a higher incidence of suffering from
Conclusiones: mostraron mayor incidencia para padecer the disease. The age group of 75 years and older prevailed.
la enfermedad los familiares de primer y segundo grado de The risk factors that showed an association for the disease
consanguinidad. Prevalecio el grupo de edad de 75 afios y were: sedentary lifestyle and smoking.

mas. Los factores de riesgo que mostraron asociacion para

la enfermedad fueron: el sedentarismo y el tabaquismo. Key words: family aggregation, prostate cancer, risk

factors, genetic inheritance
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Introduccion

El cdncer de préstata es una neoplasia
hormono-dependiente que constituye la segunda
causa de muerte en el hombre a nivel mundial y
ocupa el quinto lugar entre las causas por esta
afeccién, con un estimado de 330 000 casos
nuevos por afio en el mundo. Antes de los 50
afos esta enfermedad no es frecuente, rara vez
se presenta antes de los 45 y su prevalencia se
incrementa a partir de la quinta década de la
vida.

Estudios genéticos sefialan un vinculo entre
ciertas mutaciones genéticas, la agresividad del
cancer de prostata, el riesgo de desarrollar la
enfermedad y las tasas de supervivencia de los
pacientes y lo relacionan con los oncogenes
BRCA 1 -2, Rb y otros oncogenes responsables de
los sindromes de Li-Fraumeni y de carcinoma
gastrico difuso hereditario.?

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
en el 2022 hubo 20 millones de nuevos casos de
cancer y 9,7 millones de muertes. El cancer de
prostata es el primer cancer en las Américas en
incidencia y el segundo en mortalidad por
carcinoma en hombres.®

La Sociedad Americana contra el Cancer en
Estados Unidos sefala que aproximadamente 1
de cada 8 hombres serd diagnosticado con
cancer de préstata en el transcurso de su vida y
sefala que esta variante de cancer presenta una
edad promedio diagndstico de 66 afios y el riesgo
es 60 % mayor en los hombres de color de piel
negra que en los de color de piel blanca.”

En la actualidad, se destacan como factores de
riesgo relacionados al cancer de préstata: la
edad, el color de la piel, los antecedentes
familiares, factores genéticos y la presencia de
otros canceres.

Se sefialan otros factores de riesgo que pueden
estar relacionados directamente o no al cancer
de préstata, entre ellos: la obesidad, la talla, la
ingesta de alcohol, el tabaquismo, la actividad
fisica, los hdbitos alimenticios, el uso de
estatinas, el comportamiento sexual y la
asociacion con comorbilidades como la diabetes
mellitus y la hipertension arterial.®

En Cuba, entre las enfermedades oncoldgicas
que afectan al sexo masculino, el cancer de
préstata determina la segunda causa de muerte
después del cancer de pulmén. La tasa calculada

es de 174,6 x 100 mil habitantes y el nimero de
muertes se incrementa de un afio a otro de
forma importante y constituye causa de afios de
vida potencialmente perdidos (17,2 afios).®

Holguin es de las primeras provincias del pais en
las que el cancer fue la primera causa de muerte
de manera general y no esta exenta al aumento
de muertes por esta causa de un afio a otro.®

El municipio Banes durante el periodo 2021-2022,
reporté una prevalencia de cuarenta y dos
individuos afectados por cancer de préstata con
mayor incidencia en las edades de 70 afios y mas,
ademas de cinco nuevos casos. No se informaron
fallecimientos por esta causa.”

El impacto de la historia familiar en la
probabilidad de sufrir cdncer de préstata supone
un incremento del riesgo entre 1,5 y 5 veces
segln el grado de parentesco o del nimero de
familiares afectados, que se acrecienta por la
exposicién a factores de riesgo conocidos.®

El incremento de la expectativa de vida
determina un envejecimiento poblacional
marcado, donde las enfermedades oncoldgicas
muestran una incidencia creciente asociada a los
estilos y habitos de vida, por lo que la presente
investigacion declara como objetivo: determinar
la agregacién familiar y los factores de riesgo en
individuos y familias afectados por cancer de
prostata.

Métodos

Se realizé un estudio observacional, analitico,
longitudinal y retrospectivo de casos y controles
en el municipio Banes, provincia Holguin durante
el periodo mayo 2021 - mayo 2022 con el
objetivo de determinar la agregacion familiar,
epidemiologia clinico-genética, los factores de
riesgo y manifestaciones psicoldgicas en
individuos y familias afectadas por cancer de
prostata.

El universo abarcé los setenta y cinco pacientes
con diagndstico de cancer de préstata como
diagnéstico principal segun dispensarizacién en
la Atencién Primaria de Salud por medio de un
muestreo aleatorio simple, la muestra quedé
establecida por los cuarenta y dos individuos que
cumplieron los criterios de inclusién y exclusién
del universo que se constituyé como grupo caso.
Se les aplicd una encuesta para obtener datos y
una entrevista con la finalidad de confeccionar el
arbol genealdgico.
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El grupo control se conformé a razén de 3:1 por
medio de un muestreo aleatorio simple que
incluyé 126 individuos con similar drea de
residencia, edad, color de piel y antecedentes de
salud.

Se incluyeron en el estudio quienes ofrecieron el
consentimiento informado, pacientes con
antecedentes de la enfermedad, los que
acudieron al control anual y residian en el area.
Se excluyeron a los individuos sin aptitudes
mentales déptimas para responder al
interrogatorio, y descompensados de la
enfermedad.

Las variables analizadas fueron: la edad y el
grado de consanguinidad (obtenida a partir de la
confeccién del arbol genealdgico), factores de
riesgo (determinados por la incidencia estadistica
y segun referencias bibliograficas consultadas, se
incluyé: tabaquismo, antecedentes personales y
familiares de la enfermedad, obesidad,
alcoholismo, dieta, sedentarismo, otros),
agregacion familiar.

La confeccién del arbol genealégico y la
aplicacion de una entrevista a cada participante
para satisfacer el objetivo investigativo, tuvo en
cuenta hasta tres generaciones con diagnéstico
de cancer de préstata u otro cdncer asociado.

Fueron comparados los datos obtenidos entre

familiares de casos y controles de primer y
segundo grado de consanguinidad.

Se emplearon métodos tedricos, empiricos y
estadistico-matematicos.

A través del programa estadistico MedCal version
4.169g se calcularon los estadisticos Chi cuadrado
de Pearson (X?) y Odd Rattio ademas de tener en
cuenta el calculo de la probabilidad e indice de
confianza menor de 95 %, para estimar la
asociacion entre las variables y la significancia
estadistica de los resultados.

Las directrices de la Declaraciéon de Helsinki para
estudios investigativos en seres humanos fueron
cumplidos y se obtuvo la autorizacién de los
comités de investigaciones y de ética del
municipio para la realizar el estudio. Los
individuos involucrados en la investigacion
obtuvieron la informacién detallada del proceso,
se les garantizé la confidencialidad y expresaron
su voluntariedad a través de la firma del
consentimiento informado.

Resultados

El grupo de edades mas afectado resulté ser el
de 75 afios y mas (23 individuos para un 54 %).
La edad media de la poblacién en estudio fue de
70,8 afnos con una DS de 10,7 afos para un IC95
% con valores entre 39,2 y 102,5 afios. (Tabla 1).

Tabla 1. Poblacién afectada por cancer
de prostata segin edad

Grupos de edad

No %

46-50 afios
51-35 afios
36-60 afios
61-65 afios
66-70 afios
71-75 afios

73 afios v mas

22
22
25
9.2
9.2
21

54

Total

100

La expresion genealdgica del cancer de prostata
para los familiares caso, mostré que los
familiares de primer grado (9 individuos para un
4 %) y de segundo grado (13 individuos para un

4,1 %) resultaron los de mayor representacion,
mientras que los familiares control para igual
grado de parentesco resultaron en valores
decrecientes para el primer grado 0,9 % y en el
segundo grado 0,6 %. (Tabla 2).
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Tabla 2. Expresion genealogica de la enfermedad segin grado de consanguinidad

Familiares afectados segiin grado de

Grupo caso

Grupo control

consanguinidad con caso indice No % No %
Familiares de primer grado 216 100 341 100
Padre 6 2.7 3 0.5
Hermanos 2 0.9 2 0.3
Hijos 1 04 1 0.1
Total 9 4 6 0.9
Familiares de segundo grado 312 100 1218 100
Abuelos 7 22 4 0.3
Tios 5 1.6 2 0.1
Sobrinos 1 0.3 2 0.1
Total 13 4.1 8 0.6
Familiares de tercer grado 197 100 433 100
Bisnietos 3 1.5 1 0.2
Primos 2 1 1 0.2
Total 3 2.5 2 0.4

El anélisis de la agregacién familiar tuvo en
cuenta los familiares de primer y segundo grado
para casos y controles. De 528 familiares casos
fueron enfermos 22 y para 1759 familiares
controles, 13 de estos presentaron la
enfermedad. El estadigrafo Chi cuadrado para
asociacion de variables determiné un valor de
31,66 para una probabilidad menor de 0,05,
interpretado como existencia de asociacién entre
la presencia de cancer de préstata y antecedente
familiar con una probabilidad minima de que

ocurra el fendémeno al azar. El calculo de Odd
Rattio expresé un valor de 5,84 lo que significd
que la enfermedad fue 5,84 veces mas frecuente
en los familiares casos que en los familiares
controles, con un intervalo de confianza entre 2,9
y 11,6. Estos valores permiten concluir que para
la muestra incluida en la investigacién existe una
asociacién estadistica altamente significativa
entre las variables y la existencia de agregacion
familiar para el cancer de préstata entre los
familiares de los casos. (Tabla 3).

Tabla 3. Analisis de agregacidn familiar. Cancer de prostata

o Casos Controles Total

No % No % No %
Con cancer de prostata 22 41 13 0,7 35 15
Sin cancer de prostata 506 959 1746 992 2252 08.5
Total 528 100 1759 100 2287 100

X =31.660R=3,841C 55 % (2.9, 11.6) p=0.03

Los factores de riesgo de mayor prevalencia
tanto para familiares afectados como para
familiares no afectados por cancer de prdstata
fueron coincidentes. Para familiares afectados, la
obesidad se expresd en un 67,9 %, el
sedentarismo estuvo presente en un 66 % de los

individuos y el tabaquismo en 63,8 %; mientras
que en los familiares no afectados disminuyen
los valores. El estadigrafo Chi cuadrado para
asociacion de variables determiné un valor de
24,59 para una probabilidad menor de 0,05,
interpretado como existencia de asociacion entre
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la presencia de cancer de préstata y los factores minima de que ocurra el fendmeno al azar.
de riesgo expresados con una probabilidad (Tabla 4).

Tabla 4. Factores de riesgo de cincer de préstata con familiares afectados o no

afectados

Factores de riesgo

Familiares Familiares no
afectados afectados
n=5328 n=1759
No % No %

Obesidad

Sedentarismo

Tabaquismo

Antecedentes familiares de 1la
enfermedad

Alcohol

Dieta inadecuada {(came roja v lacteos)
Uso de medicamentos androgenos

S50 67.0 g16 46.3
333 66.8 854 48,5
337 63.8 845 48
279 52.8 676 384

208 39.3 503 28.5
94 17.8 437 248
41 .1 206 11,7

TH=24.39 GI=6 p=0,0000

El analisis univariante de agregacion familiar
para los factores de riesgo demostré que el
sedentarismo fue el factor de mayor relevancia al
estar presente en el 52,7 % de los individuos,
sequido del tabaquismo (51,6 %) y la obesidad
(51,3 %). Todos los factores de riesgo mostraron
valores de Chi cuadrado que expresan una
asociacion estadistica significativa de cada factor
para el cancer de prostata para una probabilidad
de 95 % y los estandares establecidos de IC. El

sedentarismo obtuvo un OR de 1,2 lo que
significa que este factor de riesgo es 1,2 veces
mas frecuente en familiares afectados por la
enfermedad que en aquellos no afectados con un
IC95 % entre 1,1y 1,4 veces. El tabaquismo y la
obesidad obtuvieron igual valor de OR (1,1), por
lo que su posible expresién disminuye 0,1 vez
respecto al sedentarismo. Los antecedentes
familiares de la enfermedad no obtuvieron un
valor de OR significativo estadisticamente. (Tabla
5).

Tabla 5. Anilisis univariante de agregacion familiar segin factores de riesgo

Factores de riesgo No %o OR X IC95% P
Sedentarismo 1207 2.7 1.2 16,7 1.1:1.4 0,00
Tabaquismo 1182 316 1.1 6.4 1;1.3 0.01
Obesidad 1175 313 11 4.5 1;1.2 0,03
Antecedentes familiares dela 955 417 0.5 118 0.4:02.5 0.00
enfermedad

Consumo de alcohol 712 31.1 0.2 640 0.1:02 0.00
Dieta inadecuada 5 232 0,09 1298 0.0:0.1 0,00
(came roja v licteos)

Uso demedicamentos 247 10.8 0,01 2794 0,0:0.0 0.00
androgenos

n=1287 p=0,03
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Discusion

Al definir los grupos de edades mas afectados
por cancer de prdstata en la presente
investigacion se demostré6 que estos
constituyeron una muestra del envejecimiento
poblacional que ocurre en Cuba, como respuesta
a las politicas sociales implementadas.

La Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) en el
informe anual respecto al cancer, especifica la
alta incidencia de céncer de prdéstata solo
superado por el cancer de pulmén, y destaca,
que los casos nuevos superan el millén de
afectados. Las cifras de hombres con cancer de
prostata alcanzan luego de los 50-60 afios
valores promedios mundiales entre un 35 y un 51
%, en las Américas estd incrementdndose la
incidencia a partir del envejecimiento en la
region.”®

Rodriguez y cols.”” en la investigacién
desarrollada en Placetas, Villa Clara, resaltan que
las edades mas afectadas son las que
sobrepasan la quinta década de la vida, el 75 %
de los adultos superan los 60 afios y los mayores
de 70 afios se enferman 2 veces mas.

Los autores coinciden con los resultados de los
informes bibliograficos revisados y destacan la
importancia de realizar acciones educativas que
promuevan la responsabilidad de los individuos
en la atencién a la salud como una forma de
ganar efectividad en los programas de pesquisas.

El conocimiento de la expresidon genética desde
la genealogia familiar es una posibilidad que
facilita el diagndstico precoz de la enfermedad.

Las guias para valorar el cdncer de prdstata
familiar del Instituto Médico Tecnoldgico de
Espafia® especifican que el riesgo incrementado
para familiares de primer grado de
consanguinidad es hasta 2-3 veces mayor con
respecto a aquellos individuos sin este
antecedente y promueven los servicios de
asesoramiento genético a individuos y familias.

Los estudios poblacionales o cribados genéticos
que buscan alteraciones genéticas respecto al
cancer de prostata, destacan los antecedentes
familiares como un factor de alto riesgo que se
incrementa, si la enfermedad se expresa en
varias generaciones ademas de asociarse otras
localizaciones; estos presuponen un riesgo
incrementado entre dos y dos y media veces mas
si el individuo presenta antecedentes familiares

de cancer de préstata que aquellos individuos sin
este antecedente.®”

Los autores de la presente investigacién
consideran que la enfermedad se incrementa en
familiares afectados donde se expresan los
genes de modo continuo en todas las
generaciones, lo que refuerza la teoria
epigenética, mientras que en familiares que
expresan la enfermedad de manera esporadica
en las generaciones sucesivas no tienen
incorporados genes dominantes de la
enfermedad.

Della Rovere y cols.™" consideran la posibilidad
de heredar la presencia se cancer de prostata, a
partir de investigaciones de biologia molecular
gue muestran los sitios posibles relacionados con
oncogenes de la enfermedad y destacan que el
riesgo familiar resulta de 2-3 veces mas a
medida que se incrementa la edad.

Lawrence Brody"? investigador del National
Human Genome Research Institute, refiere la
interrelacién del cancer de préstata con los
genes BRCA1/BRCA2, responsables del cancer de
mama, y aflade, que la posibilidad de enfermar
los hombres de ambos cdnceres se acrecienta en
un 50 % si en la familia existe el antecedente de
mujeres con cancer de mama.

A criterio de los autores de esta investigacion, la
agregacion familiar es un elemento de relevancia
que con los avances de la gendmica ha
incrementado el valor, por lo que es necesario
realizar un interrogatorio exhaustivo que permita
obtener la informacién familiar para lograr un
plan integral de atenciéon médica.

Precisar los factores de riesgo del cancer de
prostata y su posible relacién con la agregacién
familiar, constituy6 el objetivo principal de la
investigaciéon. Los resultados hallados en este
estudio coincidieron con los resultados de las
investigaciones revisadas.

El sedentarismo como factor de riesgo es
distintivo porque provoca acimulo de sustancias
gue disminuyen los radicales libres y condicionan
cambios mutagénicos acelerados que se
acumulan y asociados a otros factores externos
favorecen los procesos inflamatorios
determinantes del cancer de prdéstata, por lo que
la actividad fisica de manera mantenida y una
adecuada nutricién disminuyen en un 30 % la
probabilidad de enfermar. 314
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Asociada al sedentarismo se encuentra la
obesidad que marca una misma ruta fisiolégica y
se complementan. Los estudios han demostrado
que por cada incremento del 5 % en el indice de
masa corporal de los obesos, se aumenta un 5 %
el riesgo de cancer de préstata y un 12 % en el
subgrupo de enfermedad avanzada. Los
investigadores reconocen una interrelacién entre
factores como la dieta, el sindrome metabdlico,
la diabetes mellitus y otros factores que elevan
el riesgo de padecer cancer de préstata entre 2 y
5 veces segun el tiempo de exposicién al factor
de riesgo.™1®

Aunque no se ha demostrado que el tabaquismo
no constituya una causante directa de cancer de
prostata, los estudios epidemiolégicos muestran
una relacién directa entre la mortalidad por la
enfermedad y el tabaquismo, al encontrar una
estimacién entre un 15 % y un 25 % mayor de
individuos fallecidos por cancer de prdstata
fumadores en relacién con aquellas personas que
no fuman y ademas esto influye en el diagndstico
de manera negativa junto a la respuesta a ciertos
procedimientos como la prostatectomia radical y
la radioterapia.®*"*®

El antecedente familiar de la enfermedad
presenta un riesgo relativo (RR) entre 1,5y 5
veces segln el grado de parentesco o del
nuimero de familiares afectados.® En estudios
de gemelos, para la forma homocigética el
hermano sano tiene un riesgo absoluto de un 18
% mayor del esperado para desarrollar el
proceso, mientras que para la forma dicigética es
3 %. Algunos autores atribuyen hasta el 40 % de
todos los cénceres de préstata a factores
genéticos. Como es el caso del estudio: La
genética y la historia familiar. Pruebas genéticas
y cancer de prdstata, realizado en la Universidad
de Pensilvania, Estados Unidos.

Los autores de esta investigacién coinciden los
autores de las investigaciones revisadas vy
estiman que la prevencion y modificacién de los
estilos de vida a formas sanas continda siendo la
via principal de evitar la enfermedad. El cancer
de préstata es una enfermedad compleja y
multifactorial con agregacion familiar manifiesta.
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