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INVESTIGACION I

Instituto Nacional de Oncologiay Radiobiologia

ESTUDIO DE CASOS Y CONTROLES SOBRE FACTORES DE RIESGO DE CANCER
DE PROSTATA

Leticia Fernandez,! Yaima Galan,? Rosa Jiménez,® Angela Gutiérrez,* Marta Guerra,® Celia Ma. Pereda,® Celia
Alonso,” Antonio Agudo,® Elio Riboli®y Carlos GonzaleZ

RESUMEN: Para determinar el papel de algunos factores genéticos, hormonales, de
estilo de viday ambientales en el riesgo de desarrollar cancer de prdstata clinicamente
manifiesto en La Habana, se estudiaron los casos (n =273) diagnosticados durante 1998-
2000, con verificacion histolégica o citoldgica de cancer de préstata, residentes en
Ciudad de La Habanay menores de 85 afios. Los controles (n =254) fueron seleccionados
pareados por edad, del mismo hospital del caso. La informacién se obtuvo mediante
una entrevista. La estimacién del riesgo se obtuvo a través de una regresién logistica
condicional. No se observ( asociacion estadisticamente significativa entre el color de la
piel y el riesgo de cancer de préstata (OR = 1,30, IC 95 %: 0,92-1,84) ni con el habito de
fumar (OR = 0,82, IC 95 %: 0,58-1,16). Se observd una asociacién positiva del riesgo de
cancer de préstata con las enfermedades venéreas (p = 0,01), asi como con la edad de
aparicién de estas enfermedades (p = 0,06). No se encontraron diferencias en cuanto ala
edad de inicio de las relaciones sexuales (p = 0,111) ni en el nUmero de compafieras
sexuales (p = 0,48). Se observd una asociacién significativa entre el riesgo de padecer
cancer de préstata y el haber padecido de alguna enfermedad venérea, el no realizar
ejercicio fisico entre los 45 y los 50 afios y la frecuencia de relaciones sexuales por
encima de 10 veces a la semana.

Palabras clave: Cancer de prdéstata, factores de riesgo, riesgo relativo, casos y controles, estudio
multicéntrico, La Habana.

INTRODUCCION 10,2 % de todos los nuevos canceres en este sexo.! En

Cubael cancer de prostatarepresentael 7,8 % detodos los

El cancer de prostata es actualmente la sextalocaliza- tumores malignos diagnosticados anuamente y la tercera
cién de cancer mas frecuente en e mundo y la terceraen localizacion de cancer mésfrecuente en el hombre cubano,

importanciaenloshombres. Seestimaquelacifrade nuevos solo precedidapor € depulmény el depiel? (Incidenciade
casos en €l afio 2000 fue de 543 000, lo que representa el Cancer en Cuba, 1999. Instituto Nacional de Oncologiay
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Radiobiologia. Registro Naciona de Cancer, La Habana,
2003). Se diagnostican arededor de 400 casos nuevos a
ano, la tasa cruda de incidencia fue de 37,6 por 100 000
hombres en 1999 y latasa ajustada ala poblacion mundial
de 31,5 por 100 000.2 Estas cifras sittian a Cuba en una
posicion intermediacon respecto aotros paises del mundo.
Sin embargo, en los Ultimos 20 afios seincremento lainci-
denciade 20,7 por 100000en 1977 a28,6 por 100000en 1999.

A pesar de constituir un problemaimportante de salud,
los factores etioldgicos de esta enfermedad no han sido
claramente dilucidados. Tradicionalmente sehaconsiderado
que los factores de riesgo potenciales estan relacionados
fundamentalmente con el medioambiente y los estilos de
vida. Se sefialan factores relacionados con la dieta, las
enfermedades de transmision sexual, las infecciones
virales y laactividad fisica* Sin embargo, |os resultados
de los estudios epidemiolégicos han mostrado pocas
asociaciones de manera consistente; las Uinicas reconocidas
son lade laedad, € grupo racia y lahistoriafamiliar de la
enfermedad.>®

Las hipotesis mejor fundamentadas hasta la fecha,
involucran factores hormonales y factores genéticos, que
podrian interactuar con habitosdietéticos. Perolas caracte-
risticas étnicas de la mayoria de las poblaciones incluidas
en los estudios de referencia, difieren sustancialmente de
lasdelapoblacion latinoamericana, lacaribefiay en especial
la cubana con una poblacion heterogénea desde € punto
de vista étnico. Por estas razones, se realizd un estudio de
casos y controles en Ciudad de La Habana, con € fin de
determinar €l papel de algunos factores genéticos, hormo-
nales, de estilo de viday ambientales en € riesgo de desa-
rrollar cancer de prostata clinicamente manifiesto en Cuba.
La investigacion se desarroll6 con la colaboracién del
I nstituto Catal an de Oncologiay delaAgencialnternacional
de Investigaciones en Cancer de la Organizacion Mundial
delaSalud. Se presentan en este articulo ladescripcion del
estudio y los resultados mas relevantes relacionados con
los habitos de vida, excepto los factores alimentarios.

METODO

El estudio se desarroll6 en la Ciudad de La Habana,
donde sereporto el 21,5 % de todos los casos de cancer de
préstata de Cuba. Se decidi6 incluir nueve hospitales, que
reportaron al Registro Nacional de Cancer (RNC) cercadel
90 % detodos |l os casos de la provincia (I nstituto Nacional
de Oncologiay Radiobiologia, Hospitaes Clinico Quirlrgicos
"Hermanos Ameijeiras’, "Enrique Cabrera", "Freyre de
Andrade", "Salvador Allende", "10 de Octubre" y "Manuel
Faardo" y losHospitalesGenerales "' Calixto Garcia' y "Joa
quinAlbarran"). Se crearon equipos detrabajo en cadahos-
pital formados por especialistas urélogos, oncologos,
pat6logosy delaboratorio clinico. Se cred ademas un equipo
para la coordinacién y ejecucion del trabajo de terreno
formado por dos bioquimicos y dos bioestadisticos.

Debido a que en Cuba los pacientes tienen la posi-
bilidad de acudir acualquier centro asistencial en buscade

atencion médica, sinimportar € municipio deresidencia, la
poblacion base estuvo constituida por los residentes de
Ciudad de La Habana. Se llevé a cabo un estudio previo
que incluy6 21 casos, 20 controles hospitalarios y 28
controles comunitarios. No se encontraron diferencias
entre controles hospital ariosy comunitariosen relacion con
algunas caracteristicasdeinterés, como el habito de fumar,
¢ color delapiel, laactividad sexual y laactividad fisica, |o
gue llevo a la decision de realizar un estudio de base
hospitalaria pues resultaba sumamente compleja la selec-
cion de controles poblacionales.

Se calcul6 un tamafio muestral de 250 casos y 250
controles, 1o que permitia alcanzar una potencia del 90 %
(conun error de 0,05) paradetectar un riesgo relativo de al
menos 1,5 paraunaprevalenciadel factor estudiado igual
a10% en el grupo control.

Se incluyeron como casos a todos los sujetos diag-
nosticados con cancer de préstata en alguno de los centros
gue participaron en el estudio, en el periodo comprendido
entre marzo de 1998 y noviembre de 1999, residentes en
Ciudad de LaHabana, menoresde 85 afiosy con confirma:
cion cito-histol gicade cancer de prostata, segun laclasifi-
cacion citol 6gica de Esposti 0 histolégica de Mostofi.b Se
excluyeron aquellos casos, con otro cancer diagnosticado,
excepto el carcinoma epidermoide de piel y aguellos que
tuviesen algin impedimento fisico o psicoldgico para
contestar la encuesta. Los casos fueron reclutados en las
consultas externas de urologia de | os centros partici pantes.

Los controles fueron seleccionadosdel libro deregistro
de admisiones del mismo hospital del caso, mayormente
de entre los ingresados a menos dos dias antes de lafecha
de diagnéstico del caso, menores de 85 afios y pareados
por edad (+/- 5 afios), que fuesen residentes en Ciudad
de LaHabanadesde un afio antes al ingreso actual y hospi-
talizados por primeravez por laenfermedad que motivé el
ingreso. Ademas, debian ser personas sin diagnostico
anterior de cancer, exceptuando €l carcinoma epidermoide
depiel.

Fueron excluidos del estudio aquellos sujetos que tu-
vieran enfermedades asociadas a los factores en estudio
como: enfermedad pulmonar crénica, cirrosis hepatica,
demencia senil, trastornos psiquiétricos, enfermedad de
Parkinson, miasteniagravis, diabetesmellitus descompensada
u otra enfermedad metabdlica como causa de hospitaliza-
cion, infarto del miocardio, enfermedades genitourinarias,
accidentes vasculares cerebrales, hipogonadismo conaoci-
do anteriormente, asma o alguna enfermedad autoinmune.
Seexcluyeron también las personas hospitalizadas por trauma
craneal, las que tuvieran unareseccion parcial o total dela
préstata, las que hubieran sido intervenidas quirar-
gicamente en €l lapso de los 60 dias anteriores al estudio o
las que tuvieran algun impedimento fisico o psicolégico
gueimposibilitaselarealizacion delaencuesta.

Se entrenaron cuatro personas con formacion en dieté-
ticay alimentos, paraobtener lainformacion delos sujetos,
por entrevista directa, durante la hospitalizacién de los
controlesy en las consultas externas de urologia paralos
casos. Se disefié una encuesta que incluyé: datos generales
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del pacientey variables sociodemograficas (color delapiel,
edad, nivel escolar, estado civil, municipio de residencia)
asi como la informacién sobre los factores de riesgo en
estudio.

Como posiblesfactores de riesgo seincluyeron: habitos
de vida (actividad sexual, consumo de tabaco, actividad
fisica, consumo de alimentos); factores ambiental es (expo-
siciones laborales); antecedentes personales (patol dgicos
einfeccionesvirales) y antecedentesfamiliares (padre, her-
manos, tios e hijos con cancer o enfermedad prostética). La
informacién sobre la dieta se obtuvo mediante una encuesta
semicuantitativa de frecuencia de consumo de aimentos,
estructurada por ocasiones de ingesta. Debido a su exten-
sién y singularidad, 1os resultados relativos a los factores
dietéticos se presentan en otro reporte. Simultdneamente
se realizé una extraccion de sangre a todos los casos y
controles para posteriores estudios de factores hormonales
y de susceptibilidad genética.

Para cadahospital setenianregistrosdeincluidosy no
incluidos, paracasosy controles, donde se detall6 € motivo
delano participacién, €l tiempo de duracion delaentrevista
en losincluidosy € cédigo de la entrevistadora. Periddi-
camente, se realizaron controles de calidad del trabajo de
reclutamiento y de la calidad de la entrevista a través del
monitoreo de los indicadores de duracion de la entrevista,
nimero de casos y controles incluidos por hospital y la
concordancia entre variables. Se cred una base de datos
centralizada con toda lainformacion recogida en los cues-
tionariosquefuevalidaday verificadamanua mente en caso
de dudas, haciendo uso de los documentos originales.

Se realiz6 un andlisis estadistico univariado, basado
en €l estadigrafo Ji cuadrado de independencia, para la
deteccion de las variables categdricas cuyas distribuciones
mostraban diferencias significativas entre casosy controles.
Lafuerzade laasociacion entre el cancer de prostatay las
variables estudiadas, se midié con el Odds Ratio (OR)

gjustado y los intervalos de confianza al 95 %, obtenidos
mediante el model o deregresion logisticacondicional. Para
esto se utilizo el paquete estadistico SPSS version 10.0.
Se hicieron gjustes sistematicos por grupos de edad (< 55,
55-64, 65-74, 75-84), hospital y nivel educacional.

RESULTADOS

Latabla 1 muestra la distribucion de los casos y los
controles, incluidos y no incluidos, segin hospital de
inclusion. De 306 pacientes evaluados con confirmacion
histol 6gi cade cancer de prostata, fueron excluidos 30 sujetos;
20 por no tener condiciones para ser entrevistados debido
asumal estado de salud, 5 habian sido tratados previamente,
4 no regresaron a hospital después del diagnostico, 3
pacientes se negaron aparticipar, y un paciente muri6 antes
de ser entrevistado. Finalmente, 273 casos (89,2 % de
participacion) fueron incluidos. De los 345 controles eva
luados fueron incluidos 254 (73,6 % de participacion). Las
razones principales parala exclusion fue el mal estado de
salud en 51 (14,8 %), negativa para participar en 20
(5,8 %) y otrasrazones, incluso lamuerte, en 20 (5,8 %).

Del total de casosincluidos (n = 273) se obtuvo infor-
macion de la extension de la enfermedad en 226, de estos,
168 casos (61,5 %) presentaron enfermedad localizada,
19 (7 %) regiona y 39 (14,3 %) diseminada.

L os controles hospitalarios provinieron fundamental-
mente del servicio de Medicinalnterna (64 %) y los princi-
palesmotivosdeingreso fueron neumonia(11,8 %), chequeo
genera (9,8 %) ehipertension arteria (8,3 %). Al 78 % delos
controlesselerealizo laexploracion digital rectal, al 60,8 %
lacitologiaaspirativapor agujafinay ladeterminacion del
antigeno prostatico especifico a 30 %.

No se observaron diferencias estadisticamente signi-
ficativas entre casos y controles en cuanto a tiempo de
duracién delaentrevista (p = 0,154), €l cual fue aproxima-
damente de 40 minutos.

TABLA 1. Distribucién de los casos y los controles, incluidos y no incluidos, segiin hospital de inclusion

Casos Controles
Incluidos No incluidos Incluidos No incluidos
Hospital No. % No. % No. % No. %
INOR 9 3,3 4 12,1 9 3,5 0 0
HHA 27 9,9 4 12,1 17 6,7 5 5,5
"Enrique Cabrera" 9 3,3 0 0,0 4 1,6 0 0,0
"Calixto Garcia" 26 9,5 6 18,2 26 10,2 13 14,3
"Manuel Fajardo" 19 7,0 1 3,0 18 7,1 6 6,6
"Freyre de Andrade” 72 26,4 3 9,1 72 28,3 8 8,8
"Joaquin Albarran” 82 30,0 12 36,4 77 30,3 55 60,4
"Salvador Allende" 18 6,6 1 3,0 19 7,5 1 1,1
"10 de Octubre" 11 4,0 2 6,1 12 4,7 3 3,3
Total 273 100,0 33 100 254 100,0 91 100

Leyenda: INOR: Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia, HHA: Hospital "Hermanos Ameijeiras’.
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Latabla2 muestralas caracteristicas demogréficas de
los casos y los controles. No existen diferencias para el
nivel educaciona (p=0,27) y € estado civil (p=0,241). No
se observé asociacion estadisticamente significativa entre
el color delapiel y €l riesgo de cancer de préstata (p = 0,50)
(OR=1,3,1C95%: 0,9-1,9) aunguelaproporcién de sujetos
con €l color de lapiéel negro fue ligeramente superior para
los casos que para los controles. Igualmente, una propor-
cion superior de casos que de controles tenian historia fa-
miliar de céncer de prostata, pero la diferencia no fue
estadisticamente significativa(p=0,39). No se observo aso-
ciacion del riesgo de cancer de préstata con el habito de
fumar (p=0,30) (OR=0,8,1C95%: 0,6-1,2).

En cuanto alasituacion labora delossujetos, € 59,7 %
delos casos y € 64,2 % de los controles se encontraban
jubiladosy no realizaban ningunaactividad |aboral (tabla?2).
Se observd una distribucion similar para la Ultima ocupa-

TABLA 2. Principales caracteristicas de los casos y los controles

cion (tabla3), donde €l trabajo manual calificado fueel més
frecuente en ambos sujetos.

Al indagar por € desempefio alguna vez en la vida,
como minimo durante un afio, de 36 ocupaciones que se-
gun la literatura revisada estaban asociadas con €l riesgo
de cancer de préstata, solamente se observé diferencia
estadisticamente significativa(p = 0,021) entre casosy con-
troles en cuanto al haberse desempefiado como criador de
animales, el 30 % de los casos (n = 82) y e 21 % de los
controles (n=53).

En cuanto alaactividad fisicarealizadaen unasemana
habitual, durante los cinco afios anteriores a la entrevista,
seencontraron diferencias significativas entre casosy con-
troles para la cantidad de horas por semana que dedican a
caminar y hacer gerciciosfisicos (tabla4). Estasdiferencias
fueron mas marcadas cuando €l sujeto tenia entre 45 y 50
afios de edad.

Casos (273) Controles (254) 1C 95 %

No. % No. % OR Inf Sup
Grupos de edad
< 55 afios 7 2,6 9 3,5 1
55-64 afios 46 16,8 57 22,4 0,8 0,1 5,9
65-74 afios 125 45,8 114 44,9 1,1 0,2 7,9
75-84 afios 95 34,8 74 29,1 1,3 0,2 9,3
Nivel educacional
Ninguno 103 37,7 82 32,3 1
Primario 106 38,8 91 35,8 0,6 0,4 1,1
Técnico 49 17,9 62 24,4 1,1 0,7 1,6
Universitario 15 5,5 19 7,5 0,7 0,4 1,3
Estado civil
Casado 180 65,9 162 63,8 1
Soltero 27 9,9 38 15,0 1,1 0,6 1,9
Divorciado 31 11,4 30 11,8 1,4 0,7 2,9
Viudo 35 12,8 24 9,4 0,7 0,3 1,4
Color de la piel(1)
Blanco 139 50,9 146 57,5 1
Negro o mestizo 134 49,1 108 42,5 1,3 0,9 1,9
Situacién laboral
Trabajador 36 13,2 40 25,7 1
Jubilado y no trabaja 163 59,7 163 64,2 1,1 0,7 1,8
Jubilado y trabaja 73 26,7 50 19,7 1,6 0,9 2,9
Desocupado 1 0,4 1 0,4 1,1 0,1 18,4
Historia familiar de cancer de préstata
Ninguno 250 91,6 238 93,7 1
Padre o hermano 19 7,0 13 51 1,4 0,7 2,9
Otro 4 1,5 3 1,2 1,3 0,3 5,7
Habito de fumar
Fumador 150 54,9 152 59,8 1
No fumador 123 45,0 102 40,2 0,8 0,6 1,2

(1) Se excluyen del andlisis los sujetos de piel amarilla
OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza.
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TABLA 3. Distribucion de los casos y los controles de acuerdo
con la ultima ocupacion desempefiada

Casos (n=273)  Controles (n = 254)
Ocupacion No. % No. %
Trabajador manual no
calificado 41 15,0 38 15,0
Trabajador manual
calificado 86 31,5 84 33,1
Auxiliar administrativo 38 13,9 30 11,8
Trabajador administrativo 44 16,1 41 16,1
Capataz 11 4,0 17 6,7
Maestro 1 0,4 2 0,8
Artesano 6 2,2 2 0,8
Vendedor 18 6,6 17 6,7
Profesional 15 5,5 19 7,5
Trabajador agricola 13 4,8 4 1,6

En la tabla 5 se presentan las caracteristicas de los
casosy los controles de acuerdo con las variables relacio-

nadas con la actividad sexual. Se observd una asociacion
positivadel riesgo de cancer de prostatacon el antecedente
de enfermedad venérea(p = 0,01), asi como con laedad de
aparicién de estas enfermedades (p = 0,06). No se encon-
traron diferencias entre casos y controles en cuanto a la
edad deinicio delasrelaciones sexuales(p=0,11) ni ene€l
nimero de compafieras sexuales (p = 0,48). Sin embargo, si
se observaron diferencias en cuanto a los porcentajes de
sujetos que reportaban haber tenido relaciones con prosti-
tutas (p = 0,06) y al nimero de contactos sexuales a la
semana(p = 0,03).

El andlisis multivariado (tabla 6) muestra una asocia-
cion significativa entre el riesgo de padecer de cancer de
prostatay el haber padecido de algunaenfermedad venérea
(OR=1,52,1C95%1,00-2,33), & noredlizar gerciciofisico
entrelos45y los50 afios (OR=1,491C95%0,98-2,27) y la
frecuenciade relaciones sexual es por encimade 10 vecesa
lasemana(OR=1,57,1C95%1,09-2,27).

TABLA 4. Promedio y desviacién estandar de las horas semanales dedicadas a distintas actividades fisicas en casos y controles

Ultimos cinco afios anteriores a la entrevista

Entre 45 y 50 afios de edad

Casos Controles Casos Controles
Actividad fisica Media DE Media DE p Media DE Media DE p
Caminar 8,4 8,2 7,1 8,2 0,06 9,0 8,5 7,5 8,0 0,030
Montar bicicleta 1,8 4,5 1,7 4,4 0,87 1,5 4,4 1,1 2,8 0,220
Ejercicio fisico 0,34 1,3 0,6 2,0 0,07 0,62 2,2 1,38 3,5 0,003
Otras actividades 0,14 1,1 2,1 2,0 0,61 0,14 1,0 0,22 1,4 0,460

DE: desviacién estandar.

TABLA 5. Distribucién de casos y controles de acuerdo con las variables relacionadas con la actividad sexual y OR ajustados

Casos Controles
No. % No. % OR 95 %IC  p-trend
Historia de enfermedad venérea
No 186 68,1 200 78,7 1
g 87 31,9 54 21,3 1,7 1,1-2,6 0,01
si, edad < 30 78 28,6 46 18,1 1,7 1,1-2,6
si, edad => 30 9 3,3 8 3,1 1,1 0,4-3,1 0,06
Sexo con prostitutas (1)
No 88 32,5 103 40,7 1
9 183 67,5 150 59,3 1,4 0,9-21 0,07
No. de parejas sexuales
0-5 62 22,7 56 22,0 1
6 - 10 64 23,4 48 18,9 1,3 0,7-2,2
11 - 20 49 17,9 60 23,6 0,7 0,4-1,3
=21 98 35,9 90 35,4 0,9 0,6-1,6 0,49
Edad de la primera relacion sexual
<= 16 afos 147 53,8 157 61,8 1
17 - 19 afios 96 35,2 66 26,0 1,7 1,1-2,5
20 - 22 afios 16 5,9 20 7,9 0,7 0,3-1,5
=> 23 aflos 14 51 11 4,3 1,5 0,6-3,5 0,30
Frecuencia de las relaciones sexuales (2)
0 - 3/ semana 42 15,4 45 17,7 1
4 - 7 | semana 104 38,2 118 46,5 1,1 0,6-1,8
> 7 [ semana 126 46,3 91 35,8 2,1 1,2-3,7 0,003

OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza. Estimaciones ajustadas por hospital, edad, nivel educacional, color de la piel e historia familiar de
cancer de prostata. (1) Dos casos y un control sin informacion; los porcentajes fueron calculados sobre 271 casos y 253 controles. (2) Un caso

sin informacion; porcentaje de casos calculados sobre 272 sujetos.
p-trend: significacién test ji-cuadrado.
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TABLA 6. OR ajustados por hospital, y distribuciéon de casos y controles segiin grupo de edad y nivel educacional

Casos Controles
N =253 N =264 1C 95 %
No. % No. % OR Inferior Superior p-trend

Color de la piel
Blanca 139 50,9 146 57,5 1
Negra o mestiza 134 49,1 108 42,5 1,35 0,94 1,95 0,11
Ejercicio fisico entre 45 y 50 afios
g 58 21,2 74 29,1 1
No 215 78,8 180 70,9 1,49 0,98 2,27 0,06
Frecuencia de las relaciones sexuales
<10 147 53,8 165 65,0 1
10 y més 126 46,2 89 35,0 1,57 1,09 2,27 0,02
Enfermedad venérea
No 186 68,1 200 78,7 1
S 87 31,9 54 21,4 1,52 1,00 2,33 0,05
Relaciones con prostitutas
No 88 32,5 103 40,7 1
S 183 67,5 150 59,3 1,19 0,81 1,76 0,37

OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza. Estimaciones ajustadas por hospital, edad, nivel educacional.

DISCUSION

El estudio de los factores de riesgo de cancer de pros-
tata continlia teniendo vigencia si tenemos en cuenta que
todavialaevidenciasobre muchos delosfactoresinvocados
es insuficiente. Nuestro estudio, en un contexto étnico
diferente al de la mayoria de los realizados hasta ahora,
corrobora las hipo6tesis sobre algunos factores pero no las
de otros.

El disefio de casos y controles tiene, como se conoce,
menor validez que € de cohortes para verificar hipétesis
causales pero resulta en extremo dificil y costoso si, como
en este caso, deben transcurrir més de 10 afios para corro-
borar algunas de las hip6tesis en juego. En un estudio de
casos y controles la seleccion del grupo que servira de
control es un punto sensible y se preconizan los llamados
controles comunitarios o poblacionales como los mas
confiables. Como se explicé anteriormente, la decision de
incluir controles hospitalarios y no poblacionales se baso
en los resultados de un estudio piloto, unido a hecho de
una mayor factibilidad para realizar el reclutamiento de
controles de tipo hospitalario.

El porcentaje de participacion fuerelativamente alto en
los dos grupos y e nimero de sujetos que no aceptaron
participar fue menor en los casos que en los controles. Esto
podria deberse a que en el momento de lainclusién de los
casos estuvo siempre presente el médico de asistencia, que
participaba en el estudio, mientras que para los controles
erael médico delasaade hospitalizacion.

En e control de calidad realizado no se encontraron
diferencias importantes del tiempo de duracion de la en-
trevista entre las encuestadoras, o cual habla afavor del
entrenamiento previo realizado y € control semanal de la
calidad de laentrevista.

Se reportan importantes diferencias en el riesgo de
cancer de prostata segun €l color de la piel.®>"® A nivel
mundial las tasas mas el evadas corresponden alos sujetos
negros de Estados Unidos con un 35 % mas elevada que
los sujetos blancos.® Las més bajas por €l contrario se
observan en las poblaciones de Asia. En nuestro estudio
no se evidencid unaasociacion significativaentre el cancer
de prostata y €l color de la piel, a pesar de que € limite
inferior del intervalo para el OR es muy cercano a unoy
sugiere un mayor riesgo en individuos de origen africano.
Estos resultados podrian estar asociados al ato mestizaje
de la poblacién cubana.?

A pesar de no encontrarse asoci acin estadisticamente
significativacon lahistoriafamiliar, esmuy notorio €l hecho
de que la proporcion de familiares con cancer de prostata
seamayor en |os casos que en los controles. Este resultado
puede estar influenciado por sesgos de seleccién ya que
los casos pudieran estar mas aptos que los controles para
reportar un cancer de préstataen unfamiliar. Por otro lado,
no se verifico laveracidad de estainformacion que es una
de las limitaciones de |os cuestionarios individuales. Otra
posibilidad es la existencia de sesgo de deteccion, ya que
un diagndstico de cancer de préstataen un familiar cercano
puede ser motivo para que un hombre asintomético acuda
al médico y como consecuenciaseadiagnosticadalaenfer-
medad.

Varias investigaciones han encontrado evidencias de
un incremento del riesgo en familiares de individuos con
cancer de prostata®*** o cual fundamenta la idea de que
los mecanismos genéticos juegan un papel importante en
esta. Algunos estudios han estimado un incremento del
riesgo de dos a tres veces mayor entre los hombres con
padres o hermanos af ectados con cancer de préstata, 10111516
Algunos de estos estudios,’>*® han encontrado un modesto
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incremento del riesgo asociado a familiares de segundo
grado de consanguinidad afectados.

No se encontré asociacion con e habito de fumar, 1o
gue coincide con varios autores.'? Los estudios pros-
pectivos realizados no brindan resultados consistentes;
indistintamente se encuentraque el consumo decigarrillos
disminuyee riesgo,2loincrementa,?? onolomodifica®La
reciente actualizacién de lamonografiade laInternational
Agencie Research Cancer (IARC) (Val 83, 2002) sobretabaco
y riesgo de cancer concluye que no hay claraevidenciade
riesgo, de acuerdo con los estudios de casos y controlesy
de casos incidentes en estudios de cohorte.

Se han redlizado estudios sobre |a asociacion de agentes
ocupacionalesy el cancer de prostata, sin que se obtengan
evidencias de dichaasociacion. Esto puede ser €l resultado
de una pobre medicién de laexposicidony alaausencia de
control defactores de confusién como por giemplo, laclase
social. Similar a nuestros resultados, muchos estudios re-
portan una asociacion con el trabajo agricola, con una
particular referenciaa uso de pesticidas, pero muchos no
han medido la exposicién a nivel individual. Un meta-
andlisis de cancer de prostatay trabajo agricola, publicado
en 1997 por Keller-Byrne y otros,? concluye que hay
evidencias de asociacion positivaentre el cancer de prostata
y € uso de fertilizantes, pero no de pesticidas o de otros
productos quimicos. Estos autores han generado la hip6tesis
de que el exceso de riesgo asociado a trabajo agricola
podriaser atribuido aalglin contaminante que se concentra
en el tgjido graso de los animales, y que los trabajadores
agricolas suelen ser altos consumidores de estos productos.
Band y otros® si encontraron un incremento del riesgo con
laaplicacién depesticidas(OR=1,7,95%1C: 1,2-2,6).

Aunque, a juzgar por lo sefialado por Friedenreic y
Thune,? no es posible establecer juicios claros acercadela
relacién entre la actividad fisicay €l riesgo de cancer de
prostata; nuestros resultados apuntan hacia un aumento
del riesgo de cancer de prostata en |os sujetos que no rea-
lizaron gjerciciofisicoentrelos45y los50 afiosenrelacién
conlosquesi losrealizaban. En unamonografiareciente de
la IARC acerca del control del peso y la actividad fisica
(Weight Control and Physical Activity?) se concluye que
hay limitada evidencia de un efecto protector de la activi-
dad fisicapara el cancer de préstata, aunque posiblemente

reduce el riesgo. También uno de los estudios de cohorte
reportados mostré aumento del riesgo asociado a bajos
niveles de actividad fisica no relacionada con el trabajo.
Sin embargo, hay que reconocer que los datos disponibles
enlaliteraturason dificilesdeinterpretar, debido alautili-
zacion de diferentes métodos para determinar €l nivel de
actividad fisica

Nuestros resultados revelan una asociacion entre el
riesgo de cancer de préstata y una historia anterior de
enfermedad venérea, que esta relacionada positivamente
con laaparicién aedadestempranas de estas enfermedades
y en las relaciones con prostitutas. Se encontrd, ademas,
un aumento de riesgo asociado con una actividad sexual
intensa, pero no se observé ningunarelacion con e nimero
de compafieras sexuales, ni con la edad de inicio de las
relaciones sexuales. Algunos autores han sefialado una
correlacién positivaentre e cancer de préstatay unahistoria
anterior de enfermedad venérea en edades tempranas, asi
como lafrecuenciade relaciones con progtitutas.»? Algunos
estudios evidencian una fuerte asociacién de la actividad
sexual y el cancer de prostata explicada principal mente por
laalta probabilidad de infeccidn causada por un agente de
transmisién sexual que supuestamente tienen estas per-
sonas.?**2 No obstante, otros no encuentran asociacion
entre el riesgo del cancer de préstatay laintensidad de la
actividad sexual o la historia de enfermedades de trans-
misién sexual .33 La hipétesis de que un agente infeccioso
de transmisién sexual pudiera estar interviniendo en la
etiologiade laenfermedad no hasido, por tanto, verificada,
como tampoco la de que los niveles de actividad sexual
incrementada pudieran ser indicio de nivelesde andrégenos
circulantes mas elevados.

L osresultados de este trabajo nos permitieron evaluar
por primeravez en Cubael caracter deriesgo de diferentes
factores probablemente asociados con la aparicién del
cancer de prostata y contar con una estimacion de estos
riesgos de enfermar segun |os diferentes nivel es de expo-
siciéon evaluados para cada factor en estudio. A esto se
afiade como un aspecto interesante para la comunidad
cientifica en nuestro pais las experiencias metodol 6gicas
précticas en e desarrollo de un estudio de casosy controles
multicéntrico, que ha resultado poco frecuente hasta el
presente en nuestro medio.

SUMMARY: A case-control study on prostate cancer risks. This paper was aimed at determining the role
of some genetic, hormonal, lifestyle and environmental factors in the risk of clinically manifest prostate
cancer in Havana, Cuba. The cases (n=273) were residents of the City of Havana, aged under 85 years
and diagnosed from 1998 to 2000, with histological or cytological checking of prostate cancer. The controls
(n=254) were age-paired selected from the same hospital as the case. Interview was the source of
information. Risk estimation was made by conditional logistic regression. No statistically significant
association was observed between race and prostate cancer risk (OR=1,30, IC 95%; 0,92-1,84); also the
association was not significant between smoking and prostate cancer risk (OR=0,82 IC 95% 0,58-1,16).
Positive association of prostate cancer risk with both sexually transmitted diseases (p=0,01) and age at
occurrence of these diseases (p=0,06) was observed. No differences were found in neither the age at first
sexual relation (p=0,111) nor the number of sexual partners (p=0,48). A significant association was also
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observed among the risk of suffering prostate cancer and any previous sexually transmitted disease,
lack of physical activity from 45to 50 years of age and the frequency of sexual relations over ten times a
week.

Key words: prostate cancer, risk factors, relative risk, case-controls, multicenter study.
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