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Resumen

El sindrome metabdlico (SM) constituye un trastorno complejo y de etiologia multifactorial.
Las mujeres que reciben quimioterapia (QT) por cAncer de mama se encuentran bajo la
influencia de factores biol6gicos, ambientales, relacionados con el estilo de vida y el
tratamiento que pueden conducir a cambios antropométricos y metabdlicos llevando a la
aparicion y modificacion de los componentes del SM. En la provincia de Ciego de Avila,
Cuba, no se reportan estudios que aborden esta problemética. El objetivo de la
investigacion fue analizar las asociaciones de los diferentes factores prondsticos con la
aparicion y modificacién de los componentes del SM antes y después de la QT en las
mujeres con cancer de mama que acudieron a los departamentos de oncologia de los
hospitales de la provincia de Ciego de Avila. El estudio fue observacional, longitudinal,
prospectivo y comparativo entre 66 mujeres con cancer de mama que recibieron QT en el
periodo de julio a diciembre del 2022 en los hospitales antes mencionados. Los datos se
obtuvieron a través del uso de cuestionarios pre-validados y una cédula disefiada para tal
efecto, utilizando fuentes primarias y secundarias de informacién. El registro de las
variables clinicas y de laboratorio se realiz6 dos veces (antes y después de la QT), mientras
gue la aplicacion de los cuestionarios de condicion socioeconémica y estilo de vida se hizo
en una ocasion antes del cuarto ciclo de la QT. La edad promedio de las mujeres fue de 55
afos. El exceso de peso caracterizd el estado nutricional de las participantes previa y
posteriormente al tratamiento. Las caracteristicas clinicas y metabdlicas asociadas al SM
mostraron diferencias significativas en sus medias al compararlas antes y después de la
QT (p<0.05 en todos los casos). La prevalencia del SM aumenté una vez concluida la QT,
observandose variaciones cualitativas y cuantitativas de sus criterios diagnésticos. La
correlacion entre el diagnéstico del SM con algunos de los factores bioldgicos, relacionados
con el estilo de vida y ambientales fue débil y moderada. Se encontrd una relacion directa
entre el SM e IMC, y la frecuencia de consumo de alimentos ultraprocesados después de
la QT. Los resultados de esta investigacion indican que durante la QT se producen cambios
significativos de los parametros asociados al SM y que estos son el resultado de la
complicada interaccion de mdltiples factores. Por lo anterior se hace necesario continuar la
investigacion sobre el tema, al tratarse de una problematica compleja y frecuente, que
repercute significativamente sobre la salud de las supervivientes del cancer de mamay que

es, sobre todo, altamente susceptible a las medidas de prevencion.

Palabras clave: sindrome metabdlico, cAncer de mama, quimioterapia.



Abstract

The metabolic syndrome (MS) constitutes a complex disorder with a multifactorial etiology.
Women receiving chemotherapy (CT) for breast cancer are under the influence of biological,
environmental, lifestyle-related, and treatment-related factors that can lead to
anthropometric and metabolic changes, resulting in the onset and modification of MS
components. In Ciego de Avila province, Cuba, no studies addressing this issue are
reported. The research aimed to analyze the associations of different prognostic factors with
the appearance and modification of MS components before and after CT in women with
breast cancer attending oncology departments of hospitals in the Ciego de Avila province.
An observational, longitudinal, prospective, and comparative study was conducted among
66 women with breast cancer who underwent CT between July and December 2022 in the
aforementioned hospitals. Data were collected using pre-validated questionnaires and a
specifically designed form, utilizing primary and secondary sources of information. Clinical
and laboratory variables were recorded twice (before and after CT), while socioeconomic
and lifestyle questionnaires were administered only once before the fourth cycle of CT. The
mean age of the women was 55 years. Overweight characterized the nutritional status of
the participants both before and after treatment. Individual components of MS showed
significant differences when comparing before and after CT. An increase in the prevalence
of MS was observed after completing the therapy, with qualitative and quantitative variations
in its diagnostic criteria. Weak to moderate correlations were found between the diagnosis
of MS and some biological, lifestyle-related, and environmental factors. A direct relationship
was found between MS and BMI, as well as the frequency of ultra-processed food
consumption after CT. The results of this research indicate significant changes in
parameters associated with MS during CT, resulting from the intricate interaction of multiple
factors. Therefore, further research on this topic is necessary, considering it is a complex
and common issue significantly affecting the health of breast cancer survivors and highly

susceptible to preventive measures.
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Introduccion

El sindrome metabdlico (SM) es un trastorno complejo que se caracteriza por la presencia
simultdnea o secuencial de obesidad central, alteraciones del metabolismo de los lipidos y
de la glucosa e hipertension arterial (HTA). Su etiologia es compleja y multifactorial, e
involucra todos los factores de riesgo que pueden incidir en la aparicién de cada uno de sus
componentes. Las investigaciones recientes sefialan que el SM posee una base genética,
sin embargo, factores ambientales como la obesidad, el sedentarismo y la dieta
hipercaldrica son determinantes en su expresion (Vélez et al., 2015).

La prevalencia del SM es variable y depende principalmente de los criterios diagndsticos
que se empleen para definirlo, asi como de la edad, el sexo y el grupo étnico. Se estima
que a nivel mundial entre el 20-25% de la poblaciébn adulta se ve afectada,
independientemente de los criterios utilizados para su diagnostico (Bello et al., 2012). En
América Latina, aproximadamente una de cada tres o cuatro personas mayores de 20 afios,
puede ser diagnosticada con SM segun los criterios de la clasificacion que se utilice (O’Neill
y O’Driscoll, 2015). En México, un metaandlisis realizado en el 2018 mostré una alta
prevalencia del SM entre la poblacion adulta (31%-54% considerando diferentes criterios)
(Gutiérrez et al., 2018). En Cuba se estima que alrededor del 25% de la poblacion adulta
padece el SM (Padrén et al., 2019).

Por otro lado, el cancer de mama se considera una de las neoplasias malignas mas
frecuentes en las mujeres y la principal causa de muerte por cancer entre las féminas a
nivel mundial (Organizacibn Mundial de la Salud [OMS], 2023). En Cuba los tumores
malignos de la mama ocupan la segunda causa en incidencia y mortalidad por cancer en el
sexo femenino (MINSAP, 2022).

Sobre la relacion entre el SM y el cancer de mama, las investigaciones han concluido que
las diferentes modalidades terapéuticas empleadas en el control del cancer podrian inducir
la aparicion y modificacion de los componentes del SM (Arpino et al., 2015; Godinho et al.,
2020). Se ha observado que los pacientes con cancer que desarrollen SM tienen un mal
prondstico para su supervivencia y periodo libre de enfermedad (Pasanisi et al., 2006;
Stebbing et al., 2012).

Aunque se ha propuesto que la accién directa de los farmacos antineoplésicos podria
contribuir en la fisiopatologia de SM vinculado a la QT, existe consenso entre varios autores

en que los cambios en el estilo de vida durante el tratamiento desempefian un papel crucial



en su expresion (Bicakli et al., 2016; Buch et al., 2019), ademas de otros factores como la
edad, las comorbilidades, y el nivel socioeconémico.

Considerando la evidencia que demuestra la asociacién positiva entre la QT por cancer de
mama y la aparicion y modificacion de los componentes del SM, se considerd importante
realizar la presente investigacion. El estudio se llevo a cabo en 2022, en dos hospitales
generales con servicios de atencidn oncoldgica ubicados en dos municipios de la provincia
de Ciego de Avila, en Cuba: en el municipio Ciego de Avila y en el municipio de Morén.
Participaron un total de 66 mujeres con cancer de mama que estaban recibiendo QT. Se
obtuvo informacion sobre sus condiciones socioeconomicas y del estilo de vida (actividad
fisica y consumo de alimentos), asi como datos clinicos y de laboratorio, a fin de identificar
los factores involucrados en la aparicion y/o modificacion de los componentes del SM

durante su tratamiento.

De esta forma se podrian generar estrategias para actuar sobre las condicionantes del SM
de manera preventiva para mejorar el pronéstico de salud de las pacientes. La identificacién
de los factores prondsticos y su relaciéon con el tiempo de aparicién y el grado en que se
asocian con los componentes del SM en las mujeres con cancer de mama que reciben QT

influiria de forma positiva en la respuesta al tratamiento y en el pronéstico de las mismas.



Capitulo 1. Marco tedrico

1.1 Sindrome metabdlico

1.1.1 Definicion de sindrome metabdlico y criterios del diagnostico

El SM es un trastorno complejo y multifactorial, en el que la edad, la genética, el peso
corporal, el nivel socioecondémico y otros factores del estilo de vida, estan involucrados
directa o indirectamente en su patogénesis. Se caracteriza por la presencia simultanea o
secuencial de obesidad central, alteraciones del metabolismo de los lipidos y de la glucosa
e HTA (Peinado et al., 2021). Los estilos de vida y los cambios en la alimentacién en nuestra
sociedad actual, impulsados por la globalizacion (CEPAL, 2002), juegan un papel
importante en su aparicion al interactuar con factores genéticos (Cuéllar et al., 2020). La
obesidad, que se refiere al exceso de grasa visceral, se considera el elemento central del
sindrome, debido a que las alteraciones genéticas, la actividad de los mediadores quimicos
de la inflamacion y los trastornos metabdlicos confluyen en un estado patolégico que

favorece el desarrollo del SM (Cuéllar et al., 2020).

El SM se describié por primera vez en 1998, y sus criterios diagnésticos han ido cambiando
con el tiempo. Actualmente existen diferentes criterios para diagnosticar el SM, los cuales
han sido propuestos por diferentes organizaciones como la OMS, el Grupo Europeo para el
Estudio de la Resistencia a la Insulina (EGIR por sus siglas en inglés), la Federacion
Internacional de Diabetes (IDF por sus siglas en inglés) y el Panel de Tratamiento de
Adultos IIl del Programa Nacional de Educacién sobre el Colesterol (NCEP-ATP Il por sus
siglas eninglés) los cuales se exponen en latabla 1.1 (Peinado et al., 2021; Saklayen, 2018;
Samson y Garber, 2014).

Cada una de estas definiciones tiene sus propias ventajas y limitaciones, y la eleccion de
una sobre otra puede depender del contexto especifico y los objetivos de la investigacion.
En este estudio se utiliza la definicion de SM propuesta por el NCEP-ATP Ill. Esta definicion
ha sido ampliamente validada en diferentes poblaciones y contextos ya que los criterios que
establece se basan en medidas comunes y facilmente accesibles como las cifras de tension
arterial (TA), la circunferencia de la cintura y los niveles de lipidos y glucosa en sangre. De
esta manera para el diagndstico del SM segun la NCEP-ATP Il se consideran cinco criterios
y se requiere de la presencia de al menos tres (National Institutes of Health and National
Heart, Lung, and Blood Institute., 2001).



Tabla 1.1. Criterios diagnosticos del sindrome metabdlico segun las diferentes

organizaciones.

Criterio NCEP-ATP Il OMS EGIR IDF
Obesidad CcC RCC CC PC
abdominal H>102 cm H>0.90 H=94 cm H>90 cm
M >88 cm M>0.85 M=80 cm M>80 cm
ylo (Para Asiay
IMC >30kg/m? Latinoamérica)
TA =2130/285 mmHg 2140/290 mmHg o | 2140/290 mmHg o | 2130/285 mmHg
en tratamiento | en tratamiento
antihipertensivo antihipertensivo
TG 1.7 mmol/L =>1.7 mmol/L =21.7 mmol/L 1.7 mmol/L
(2150 mg/dl) (2150 mg/dl) (2150 mg/dl) (2150 mg/dl)
0 en tratamiento
hipolipemiante
especifico
HDLc H<1.0 mmol/L H<0.9 mmol/L <1.0 mmol/L H<1.0 mmol/L
(<40 mg/dI) (<35 mg/dI) (<40 mg/dI) (<40 mg/dI)
M<1.3 mmol/L (<50 M<1.0 mmol/L M<1.3 mmol/L
mg/dl) (<40 mg/dI) (<50 mg/dI)
0 en tratamiento
hipolipemiante
especifico
Glucemia en >5.6 mmol/L 2110 mg/dl (6,1 6.1 mmol/L 5.6 mmol/L
ayunas (=100 mg/dl) mmol/L) (2110 mg/dl) (=100 mg/dl) o
Glucemia a las 2 DM preexistente
h de poscarga de
75 g de glucosa
2140 mg/dI
(7,8 mmol/L)
Resistencia a la
insulina
MA - Excrecién urinaria | - ‘
de
albumina > 20
pHg/min
o relaciéon
albumina:
creatinina > 30
mg/g
Diagnostico 3 0 mas criterios Resistencia a la Resistencia a la Obesidad
insulina y/o insulina més dos | abdominal mas 2
alteracioén de la de los restantes de los restantes
glucosay al criterios criterios
menos 2 de los
restantes criterios

Nota: CC: Circunferencia de la cintura, EGIR: Grupo Europeo para el Estudio de la

Resistencia a la Insulina, H: Hombre, HDLc: Colesterol lipoproteinas de alta densidad

(HDLc por sus siglas en inglés: high density lipoprotein cholesterol), IDF: Federacion

Internacional de Diabetes, IMC: indice de Masa Corporal, M: Mujer, MA: Micro-albuminuria,
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NCEP-ATP Ill: Panel de Tratamiento de Adultos Ill del Programa Nacional de Educacion
sobre el Colesterol, OMS: Organizacién Mundial de la Salud, PC: Perimetro de la cintura,

RCC: Relacion cintura cadera, TA: tension arterial, TG: Triglicéridos

1.1.2 Epidemiologia

La existencia de varias definiciones impide determinar adecuadamente la prevalencia real
del SM, no obstante, se estima que cerca de la cuarta parte de la poblacion mundial pudiera
presentarlo; por lo que representa un problema de salud global (Saklayen, 2018). Los
autores Hirode y Wong (2020) examinaron los datos de la Encuesta Nacional de Examen
de Salud y Nutricion (National Health and Nutrition Examination Survey) de los EUA entre
los afios 2011 y 2016 empleando los criterios de la NCEP ATP Illl, y estimaron una
prevalencia del SM de 34% en las mujeres, identificando una tendencia en el aumento de

la prevalencia en este grupo en el periodo de investigacion.

En Latinoamérica se ha registrado un predominio del SM entre las mujeres de bajos
recursos. En esta region, los componentes que con mayor frecuencia se asociaron al
diagnéstico del SM entre las féminas fueron: la elevacion de los triglicéridos y de la TAy las
alteraciones de la glucemia (Pramparo et al., 2011). Un estudio publicado por la
Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) en el afio 2015 sefal6 que la prevalencia
del SM en América Central fue alta (30.3%), afectando mayormente a las mujeres. En esta
investigacion se observé la prevalencia del SM segun criterios de la NCEP-ATP Il en la
poblacion mayor de 20 afios de cinco paises (Belice, Costa Rica, Guatemala, Honduras y
Nicaragua) (Wong-McClure et al., 2015). En México, el SM tiene una elevada incidencia en
la poblacién adulta (entre 31%-54% en dependencia de los criterios empleados para su
definicion), incluso en comparacion con otros paises de América Latinay EUA (Gutiérrez et
al., 2018).

En Cuba los estudios sobre SM alin son escasos y en consecuencia no existen protocolos
0 guias de actuacion para su adecuado manejo (Batista y Garcia, 2017). Las
investigaciones sobre su epidemiologia se han realizado en poblaciones especificas, donde
se describe una alta prevalencia (Gomez et al., 2018; Ortiz et al., 2013), pero no se ha
implementado una encuesta en la poblacion general que establezca la magnitud del
problema. Uno de los estudios mas relevantes estim6 que, en el contexto de la poblacion
cubana, se deberia considerar un punto de corte de 85 cm para la circunferencia abdominal

al utilizarlo como criterio diagnéstico del SM en las mujeres (Remoén et al., 2013).



1.1.3 Explicaciones evolutivas del origen del sindrome metabdlico

Teoria del genotipo ahorrador y del fenotipo ahorrador

Desde la perspectiva de la evolucién se ha intentado explicar el origen de la obesidad. La
evolucién del aumento de peso y la acumulacion de grasa en el ser humano difiere
significativamente de la observada en otras especies animales debido a la prolongada
duracién del crecimiento en la infancia y a la existencia de diferentes periodos de
crecimiento en los que operan diferentes vias de regulacién (Wells, 2006). En las ultimas
décadas se han propuesto diversas teorias que intentan explicar la propension de los seres
humanos hacia la obesidad. Para abordar la actual epidemia de obesidad es crucial
entender las causas detras del almacenamiento de masa grasa, ya sea en cantidades
normales o excesivas. De manera similar a otras especies, en los humanos, los depositos
de grasa cumplen varias funciones: regulan la reproduccion, la funcion inmunolégica y estan
sujetos a la seleccion sexual, ademas de actuar como un amortiguador frente a la
desnutriciéon (Wells, 2006).

La hipotesis del genotipo ahorrador (thrifty genotype en inglés) propone que las mdultiples
variantes genéticas que influyen en la cantidad de grasa almacenada en el cuerpo se
acumularon gradualmente a lo largo de miles de afios de evolucién. Este proceso ocurrié
de manera imperceptible desde el punto de vista del fenotipo, a través de la deriva genética.
Sin embargo, solo en tiempos recientes, estas variantes genéticas se manifiestan en un
entorno moderno que favorece la obesidad (Speakman, 2008). En la actualidad, las teorias
que se fundamentan en la hip6tesis del genotipo ahorrador buscan explicar la complejidad
del fendmeno de la obesidad en el contexto contemporaneo. Por su parte, la hipétesis del
fenotipo ahorrador (thrifty phenotype en inglés) plantea que durante los primeros afios de
vida una alimentacién deficiente puede afectar la forma en que se desarrollan y funcionan
los tejidos y 6rganos. Como resultado, cuando se experimenta un exceso de energia mas
tarde en la vida, existe un mayor riesgo de desarrollar enfermedades cardiovasculares e

hiperglucemia (Hales y Barker, 1992).

Transicién nutricional

Otra de las perspectivas que ayudarian a contextualizar la situacion de la obesidad y las
enfermedades crénicas que la acompafian como un problema de salud publica global seria
el modelo propuesto por Popkin sobre la transicion nutricional. Este modelo describe el
cambio de una dieta tradicional con alto contenido en cereales y fibras a una dieta moderna

“occidental”, con un elevado contenido en grasas, en especial saturadas, azucares,



alimentos procesados y proteina de origen animal, y baja en fibras y carbohidratos
complejos, acompafado del sedentarismo asociado a los procesos de urbanizacion
(Popkin, 1993).

1.1.4 Factores biolégicos asociados al sindrome metabdlico
Sobrepeso y Obesidad

Entre las variables biolégicas asociadas al SM destacan el sobrepeso y la obesidad. Esta
ultima ha emergido como uno de los principales problemas de salud del siglo XXI, vinculada
a un gran numero de alteraciones fisiopatolégicas como la sobrecarga de volumen, la HTA,
la desregulacion metabdlica, la activacion neurohumoral y la inflamacion sistémica. La
obesidad representa un reto desde el punto de vista sanitario tanto para los paises
desarrollados como para los que se encuentran en vias de desarrollo (Ceballos et al., 2018).
La OMS estima que entre 1975 y 2016 la prevalencia de la obesidad practicamente se
triplicé. En 2016, alrededor del 13% de la poblacién mundial adulta eran obesos, 11% eran
hombres y 15% eran mujeres (OMS, 2021). América Latina es la region del mundo con la

mas alta prevalencia de obesidad y sobrepeso (Biermayr, 2020).

La obesidad, como ya se ha destacado, constituye el principal componente del SM. El tejido
adiposo no solo es un depoésito de energia, es un érgano metabdlicamente muy activo, que
algunos autores llegan a considerar como una glandula. Secreta multiples sustancias como
factores inflamatorios y hormonas que intervienen en la regulacién del gasto energético, el
metabolismo lipidico y la resistencia a la insulina (Leis et al., 2015). La obesidad con
distribucion androide (visceral) posee mayor funcién endocrina y genera mayor
insulinorresistencia (Grivennikov et al., 2010). Estos mecanismos hacen que el SM propicie
un estado pro-inflamatorio, donde existe una relacion directa entre la insulinorresistencia,
la obesidad y la concentracion sanguinea de las citoquinas inflamatorias, llevando a
cambios epigenéticos que favorecen la iniciacion y la promocién tumoral (Grivennikov et al.,
2010).

Edad

Los estudios epidemiolégicos sefialan que a medida que las personas envejecen aumenta
la probabilidad de desarrollar el SM. Se estima que la prevalencia de esta alteracion es de
24% a los 20 afios, de 30% o mas en los mayores de 50 afios y mayor del 40% por encima
de los 60 afios (Peinado et al., 2021). Sin embargo, varias investigaciones consideran que
la edad de personas susceptibles a padecer SM ha disminuido gradualmente a lo largo de

los ultimos afios. Actualmente la tendencia en el aumento de la prevalencia se ha observado
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en las personas mas jovenes, y los adultos de entre 30 y 35 afios se consideran como un
grupo de riesgo (Canuto et al., 2013). Sobre la fisiopatologia de esta asociacién, en el
estudio de Frasca y Blomberg (2019) se observd que el envejecimiento afecta
significativamente el tejido adiposo en cuanto a su abundancia, distribucién, composicién
de las células y sefializacion endocrina del tejido. La edad se asocia a un aumento de la
masa grasa, lo cual conduce a un aumento de la inflamacion crénica de bajo grado, que

contribuye a la disfuncién metabdlica y el desarrollo de resistencia a la insulina.

Funcién ovéarica

La produccion de hormonas sexuales juega un rol importante en el curso de la vida de la
mujer. Durante las etapas en las que la mujer se encuentra bajo la influencia de transiciones
hormonales significativas como la pubertad, el embarazo y la menopausia se producen
cambios fisioldgicos que pueden dar lugar a la aparicion del SM o de sus componentes
(Molina'y Mufioz, 2018).

La menarquia se define como la primera menstruacion que experimenta una mujer y marca
el comienzo de su capacidad reproductiva. Es un evento importante en el desarrollo puberal
de las nifias y suele ocurrir en la adolescencia. Este acontecimiento esta influenciado por
factores genéticos, ambientales y de salud (Sommer, 2013). La menarquia precoz se refiere
al inicio temprano de la menstruacion en las nifias, antes de la edad considerada como
tipica para este evento, generalmente aceptada como antes de los 12 afios (Bubach et al.,
2021; Méndez, 2010). En los ultimos afios se ha observado una tendencia secular de la
disminucion de la edad de la menarquia (Leone y Brown, 2020). Se ha reportado, ademas,
que existe una asociacion entre la menarquia temprana y un mayor riesgo de desarrollar
SM en la edad adulta. Los mecanismos que explican este vinculo continlan siendo
investigados destacando entre ellos los cambios en la composicién corporal y el aumento
de la adiposidad (Bubach et al., 2021; Youngyo y Youjin, 2019).

La menopausia es una etapa natural en la vida de la mujer que marca el cese permanente
de la menstruacion y, por lo tanto, el final de capacidad reproductiva. La menopausia
fisiologica se define como el cese permanente de la menstruacion determinado
retrospectivamente después de un afilo de amenorrea. Es provocada por la pérdida de la
funcion folicular del ovario, con lo que disminuye la produccién de hormonas femeninas
(Rojas et al., 2014). Los estrégenos estan directamente relacionados con el metabolismo
de los lipidos. La transicién que experimenta la mujer durante este periodo, como resultado

del hipoestrogenismo, la condicionan a un incremento de la ganancia de peso y de la grasa
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abdominal, alteraciones en el perfil de lipidos y aparicion de resistencia a la insulina. Estos
cambios incrementan significativamente el riesgo de desarrollar SM (Jouyandeh et al.,
2013; Rojas et al., 2014).

1.1.5 Estilo de vida asociado al sindrome metabdlico.

El estilo de vida se refiere a la forma de vivir de una persona, y comprende el conjunto de
hébitos, actitudes, practicas y elecciones que adopta en su vida diaria, tales como la
frecuencia y composicion de las comidas, las horas de suefio, el consumo de cigarro,
bebidas alcohdlicas y/o drogas, la practica de actividad fisica, entre otras. Al respecto,
Guerrero y Ledn (2010) plantean que se trata de una construccion del individuo moldeada

por la familia, la educacién y la sociedad.

Las enfermedades crénicas no transmisibles son en gran medida el resultado de la accién
de factores de riesgo vinculados a estilos de vida no saludables que se han afianzado
globalmente como parte de la transicion econdémica, los rapidos procesos de urbanizacién
y los modos de vida del siglo XXI: el consumo de tabaco, las dietas no saludables, el
sedentarismo y el uso nocivo del alcohol (OMS, 2011). En este sentido, existe consenso
entre los investigadores, respecto a que si bien el SM pudiera tener una base genética, los
factores ambientales son determinantes en la expresion de estos genes ( Hernandez y
Hernandez, 2017; Peinado et al., 2021).

Un estilo de vida saludable se caracteriza por la adopcién de habitos y comportamientos
que favorecen el bienestar fisico, mental y emocional de una persona. De esta manera, un
estilo de vida saludable comprende una alimentacién equilibrada y variada que incluya la
ingesta moderada de carbohidratos, lipidos, y proteinas. La realizacion de actividad fisica
de intensidad moderada o vigorosa de forma regular, el adecuado manejo del estrés
(elemento que se considera parte del estilo de vida saludable). Por otro lado, evitar los
habitos téxicos como el consumo de bebidas alcohdlicas y del cigarro, tener un
comportamiento sexual responsable, realizar la planificacion familiar, etc., son otros de los
factores que se relacionan con mayor calidad y expectativa de vida y se ejercen un efecto

protector frente a las enfermedades crénicas no trasmisibles (Kaur, 2014).

Dieta

La evidencia sugiere que una alimentacion saludable compuesta por bajo contenido de
grasas saturadas y trans, alta en 4cidos grasos monoinsaturados y poliinsaturados, ingesta

balanceada de hidratos de carbono y alto contenido de fibra, frutas y vegetales se comporta



como un factor protector frente al SM (Albornoz y Pérez , 2012). En este sentido, un estudio
llevado a cabo en Corea del Sur evalué la adherencia de los sujetos a las pautas dietéticas
saludables como parte de un programa de modificacion del estilo de vida impulsado por el
gobierno ante el incremento de la prevalencia del SM en su poblacion adulta. Como
resultado, los participantes que mostraron un adecuado cumplimiento de dichas pautas
tuvieron mejoras significativas en los niveles y en la prevalencia de los factores de riesgo
del SM (Ham et al., 2020).

Por el otro lado, una dieta “occidental” rica en carbohidratos y grasas saturadas favorece la
aparicion del SM como lo demuestra un metaanalisis realizado en el 2021 por Bazshahiy
colaboradores (2021), corroborando la relacion positiva entre la densidad energética de la
dieta y el aumento significativo del riesgo de padecer SM. Esto también fue comprobado en
una investigacion realizada en la poblacién adulta irani, donde se identificaron tres patrones
dietéticos principales: equilibrado, occidental y alto en carbohidratos, concluyendo que los
dos ultimos estan asociados positivamente con un mayor riesgo de padecer SM (Asadi et
al., 2019).

Actividad fisica

La actividad fisica promueve el balance energético adecuado y el control del peso corporal.
La realizacion de ejercicios fisicos permite el mantenimiento de una composicién corporal
mas saludable con una proporcién aceptable de tejido graso y muscular al estimular el gasto
de la energia almacenada. Se ha sefialado que el ejercicio fisico se comporta como un
factor protector frente a las enfermedades cronicas no transmisibles ya que posee un efecto

anti-inflamatorio sistémico (Nimmo et al., 2013).

Al respecto, Lee y colaboradores (2018) evaluaron la presencia del SM segun el grado de
actividad fisica en mas de diez mil individuos coreanos. Los autores observaron que la
prevalencia de la alteraciébn metabdlica aumentaba conforme disminuia la actividad fisica,
lo que se traduce en una asociacion inversa significativa entre la actividad fisica de
moderada a vigorosa y el SM. Similares conclusiones obtuvieron Wewege y colaboradores
(2018) a través de un metaandlisis donde abordaron el efecto del ejercicio aerdbico y de
resistencia sobre los factores de riesgo cardiovascular en adultos con SM sin diabetes
mellitus (DM). En este metaanalisis fueron incluidos 11 estudios con 16 intervenciones (12
aerdbicas y 4 de resistencia), los autores describieron que el ejercicio aerébico mejor6
significativamente la circunferencia de la cintura, los valores de la glucosa en ayunas, del

HDLc, de los TG y de la presion arterial diastélica. En los siguientes subandlisis apreciaron
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que el ejercicio aerdbico intenso, realizado por tres dias a la semana, durante més de doce

semanas, ofrecid mejoras generalizadas con relaciéon a los componentes del SM.

Tabaquismo.

El consumo de cigarro favorece la aparicion de enfermedades metabdlicas, estrés y de
biomarcadores asociados a la inflamacion (Afolalu et al., 2021). No obstante, algunos
estudios no han demostrado asociacién entre tabaquismo y obesidad (Afolalu et al., 2021,
Carranza, 2015). En general, es aceptado que el tabaquismo puede inducir la aparicién o
modificacion de los componentes del SM, como la resistencia a la insulina y la alteracion
del perfil lipidico (Fabian y Cobo, 2007). En una investigacion realizada por Trujillo y
colaboradores (2017) se encontr6 que el consumo de cigarro fue el principal factor de riesgo
para desarrollar SM.

Consumo de alcohol.

El alcohol suprime la oxidacion de las grasas, promoviendo su depésito, y puede ser
utilizado como precursor de la sintesis de adipocitos. Los estudios que vinculan las bebidas
alcohdlicas y el sobrepeso y la obesidad han sido limitados, con resultados inconsistentes
(Wang et al., 2010). Al respecto, un andlisis transversal de los datos de la Tercera Encuesta
Nacional de Examen de Salud y Nutricién sobre el consumo de alcohol y la prevalencia del
SM en los EUA concluy6 que el consumo leve a moderado de alcohol se asocioé con una
menor prevalencia del SM, asi como, con una influencia favorable sobre la concentracion
de los lipidos, el perimetro de la cintura y los niveles de insulina en ayunas (Freiberg et al.,
2004). Un analisis similar en la poblacién adulta de Shanghai, China, mostré que el
consumo de alcohol, sin importar la cantidad consumida al dia, se asocié a una menor
prevalencia del SM y a una disminucion del perimetro de la cintura; sin embargo, se observo
que este aumentaba la probabilidad de HTA, hipertrigliceridemia e hiperinsulinemia (Fan et
al., 2008).

En contraposicén, cada dia hay mas datos que sugieren que una mayor ingesta total de
alcohol (> 3 bebidas / dia;> 30 g de alcohol / dia) se relaciona con un aumento de la
adiposidad, fundamentalmente con el incremento de la grasa abdominal mas que con la
obesidad general. No hay evidencia clara de que los efectos del alcohol sean diferentes
segun el tipo de bebida, y no hay certeza convincente de que el vino proteja contra la

acumulacién de grasa abdominal (Gazdzinski y Durazzo, 2013).
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1.1.6 Factores ambientales asociados al sindrome metabdlico

La OMS ubica al nivel socioecondmico dentro de las determinantes sociales de la salud, o
sea las circunstancias en que las personas nacen, crecen, trabajan, viven y envejecen,
incluido el conjunto mas amplio de fuerzas y sistemas que influyen sobre las condiciones
de la vida cotidiana (Organizacién Panamericana de la Salud [OPS], 2021). A los efectos
de esta tesis se consideré esta definicibn como los factores ambientales que pueden actuar
sobre el desarrollo del SM. La medicién del nivel socioecondmico es compleja pues se trata

de un constructo, o sea una variable que no es observable en si misma (Diaz et al., 2015).

Varias investigaciones han revelado una tendencia en ascenso sobre las diferencias
sociales de la obesidad, fundamentalmente en las mujeres (Figueroa Pedraza, 2009). Los
estudios mas recientes sefialan que los factores protectores que generalmente se
relacionan con la obesidad, la practica de ejercicios fisicos y la alimentacion saludable,
disminuyen en las poblaciones que pertenecen a niveles socioecon6micos mas bajos

(Thomas-Lange y Ferrer, 2020).

Segun informacién aportada por el gobierno chileno, a partir de una encuesta nacional de
habitos de actividad fisica y deporte en su poblacién adulta en el 2018, los niveles de
actividad fisica disminuyeron considerablemente en los grupos de menor ingresos
(Ministerio del Deporte, 2018). Un estrato socioecondmico mas bajo propicia menor acceso
a los alimentos de calidad, debido al mayor costo de los alimentos mas saludables y bajos
en calorias. Ademas, existe una conducta alimentaria diferenciada segun el estatus
socioecondmico en el que los grupos mas vulnerables elegirian comer de manera mas
cuantiosa; esta conducta se asocia a una idiosincrasia estratificada y a una menor

educacion alimentaria (Thomas-Lange y Ferrer, 2020).

Se han postulado teorias como la del capital materno para explicar como los factores
sociales estan asociados al SM. Estas hipétesis explican desde la biologia de la historia de
vida, la influencia de los factores econémicos, sociales y emocionales asociados a niveles
socioecondmicos bajos sobre el individuo, desde la etapa prenatal. La exposicion a estos
factores ambientales adversos predispone al individuo y a su descendencia a presentar una
tendencia a almacenar grasa corporal cuando el exceso de energia esta disponible
resultando en una mayor susceptibilidad de padecer enfermedades metabdlicas como la
DMy el SM (Wells, 2011; Wells et al., 2019).
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1.1.7 Otros factores asociados al sindrome metabélico
Tal como se sefial6 anteriormente, en la etiologia del SM se involucran numerosos factores.
Por ello, a continuacion, se mencionan otros elementos que, aungue no se consideraron en

la presente investigacion, pueden estar implicados en la aparicion del SM.

Factores genéticos

Las notables diferencias en la edad y la susceptibilidad para desarrollar SM, incluso entre
individuos con riesgos similares, impulsaron investigaciones sobre los factores genéticos
relacionados con su origen (Kaur, 2014). Se ha descubierto que existen regiones y/o genes
en el genoma de personas con SM que estan vinculados a la aparicién de cada uno de los
componentes del sindrome. Estos genes pueden generar polimorfismos especificos en
individuos afectados, interactuando entre si para desencadenar la manifestacion del
trastorno metabdlico (Cuéllar et al., 2020). A pesar de los avances de las modernas técnicas
de diagnéstico genético, el progreso en la identificacion de los genes con efectos
significativos que puedan explicar la asociacion de los diferentes aspectos del SM auln es
limitado. Estos resultados han llevado a los investigadores a plantearse la posibilidad de

que el SM no sea una Unica entidad a nivel genémico (Kristiansson et al., 2012).

Factores psicosociales

Numerosas investigaciones han enfatizado en el papel de la ansiedad y la depresién en la
génesis del SM. El estrés mantenido se relaciona con la produccion de hormonas que
ejercen innumerables efectos sobre el organismo y que pueden conducir a un aumento de
la resistencia a la insulina, de los lipidos en sangre y cifras elevadas y mantenidas de
tension arterial. Un hecho llamativo es que el SM es muy frecuente entre las personas que
padecen depresion sobre todo si esta se asocia a episodios de depresién mayor. El
desequilibrio en los ejes neuro-inmuno-endocrinolégicos que desencadena la depresiéon
puede dar lugar a alteraciones organico-funcionales como es el caso del SM (Mazzotta,
2011).

1.2 Céancer de mama

1.2.1 Definicion

El cancer de mama se debe a una proliferacion descontrolada de las células del tejido
mamario que lleva a la formacion de un tumor. De no detectarse de forma temprana y
tratarse, las células malignas pueden invadir los ganglios linfaticos regionales o extenderse

a organos distantes como los huesos, los pulmones o el cerebro lo que se conoce como
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metastasis a distancia (OMS, 2023). Para estandarizar el abordaje del cancer de mama,
globalmente se emplea el sistema de estadificacidn del American Joint Comittee on Cancer
(AJCC por sus siglas), también conocido como TNM. En este sistema la letra T se refiere
al tamafio del tumor primario, la N a la extensidn del cancer a los ganglios linfaticos vecinos
y la M a la diseminacion distante a otros 6rganos. Las diferentes combinaciones son
agrupadas en etapas. De forma general, la etapa | representa los estadios iniciales mientras

que la etapa IV esta dada por la presencia de metastasis (Pedroza et al., 2023).

En sus etapas iniciales el cAncer de mama es asintomatico y el signo caracteristico es la
presencia de un nddulo indoloro fundamentalmente en los cuadrantes externos de la mama
(OMS, 2023). El diagndstico descansa sobre el examen fisico, las técnicas de imagen y la
biopsia. La estrategia fundamental para la deteccion precoz del cancer de mama es el
cribado poblacional: la identificacion de la enfermedad asintomatica en la poblacion objetivo

aparentemente sana a través de la mamografia (Ginsburg et al., 2020).

El tratamiento del cancer de mama depende de las caracteristicas de la enfermedad, de la
paciente y del sistema de salud. Generalmente la terapia es multimodal y entre las opciones
disponibles se encuentran las terapias locales (cirugia y radioterapia) y sistémicas
(hormonoterapia, quimioterapia y terapias dirigidas) (OMS, 2023). En las ultimas décadas
los considerables avances en los métodos diagnésticos y en la eficacia de los tratamientos
han permitido mejorar las tasas de supervivencia del caAncer de mama sobre todo en los
paises de ingresos altos, en contraste con los paises en vias de desarrollo donde se reporta
un aumento de la incidencia y la mortalidad (De Santis et al., 2015). La supervivencia global
a cinco afos del cancer de mama es de mas del 80% cuando se diagnostica en estadios
iniciales (OMS, 2023).

1.2.2 Etiologiay epidemiologia

El cancer de mama ocurre de forma esporadica en aproximadamente el 90% de los casos,
en el 10% restante se reconoce un componente hereditario o de agregacion familiar. Existen
diferentes histologias del caAncer de mama segun el tipo de células de las que se derive el
tumor, la histologia mas frecuente es el carcinoma ductal. Actualmente, la enfermedad
también se clasifica segun la expresion de diferentes fenotipos moleculares (Pedroza et al.,
2023). Constituye la neoplasia maligna que con mas frecuencia se diagnostica en el sexo
femenino, asi como, la principal causa de muerte por cancer en esta poblacién (De Santis
et al., 2015).
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En el 2020 el cAncer de mama se consideré el cancer con mayor prevalencia a nivel mundial
(OMS, 2023). En este mismo afio, casi una cuarta parte de los casos nuevos de cancer de
mama se diagnosticaron en la region de Las Américas. En América Latina y el Caribe, la
proporcion de mujeres afectadas por la enfermedad antes de los 50 afios (32%) fue mucho
mayor que en América del Norte (19%) (OPS, 2023).

El informe anual del Ministerio de Salud Publica (MINSAP) de Cuba reporta que el cancer
de mama constituye un problema de salud para la poblacion femenina del pais, ocupando
el segundo lugar en incidencia y mortalidad por tumores malignos. Durante el 2020, se
diagnosticé cancer de mama a 3887 mujeres en Cuba, lo que representa una tasa de
morbilidad de 39.6/100,000 féminas, y 1714 fallecieron, por lo que la tasa de mortalidad fue
de 30.4/100,000 mujeres (Ministerio de Salud Publica [MINSAP], 2022). En la provincia de
Ciego de Avila su comportamiento es similar al descrito a nivel nacional (MINSAP, 2022).
Por otro lado, no se han reportado estudios que determinen la incidencia y prevalencia del
SM en las pacientes con cancer de mama o su asociacién con la QT.

Factores asociados

El principal factor de riesgo para desarrollar cancer de mama es el sexo femenino, seguido
de la edad. Se estima que solo entre el 0.5%-1% de los casos de cancer de mama afectan
a los varones (OMS, 2023). Alrededor de la mitad de los diagnésticos de esta neoplasia se
producen en mujeres mayores de 40 afios sin otros factores de riesgo identificados. Entre
las caracteristicas que se asocian con un mayor riesgo de desarrollar la enfermedad se
incluyen la obesidad, el consumo de alcohol, los antecedentes familiares de cancer de
mama, la exposicién a la radiacién, los antecedentes reproductivos y hormonales y el
consumo de tabaco (OPS, 2023).

La obesidad y el sobrepeso elevan el riesgo de desarrollar cancer de mama
fundamentalmente en las mujeres posmenopausicas. Los mecanismos fisiopatologicos
detras de esta alteracion implican la produccién de estr6genos en el tejido graso periférico,
la reduccidn de la globulina de unién a las hormonas sexuales con la consiguiente elevacion
en el plasma de estradiol libre bioactivo y un aumento en la biosintesis de la insulina. Todas
estas alteraciones ejercen un efecto proliferativo en las células del epitelio mamario
(Pothiwala et al., 2009). Por otra parte, sobre los antecedentes reproductivos y hormonales
se ha seflalado que, una mayor duracion de la exposicion a los estrégenos a lo largo de la
vida de la mujer, como sucede en los casos de la menarquia temprana y la menopausia

tardia, eleva el riesgo de desarrollar cancer de mama (Calero, 1999).
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1.3 Relacién entre cancer de mamay sindrome metabdélico

En los ultimos afos la relacién entre SM y cancer de mama ha sido ampliamente estudiada
(Dong et al., 2021; O Neill y O Driscoll, 2015; Pothiwala et al., 2009). Se ha descrito que las
mujeres con SM presentan un riesgo mayor de padecer cancer de mama, posiblemente
debido a la influencia de factores como la acumulacion de grasa en la region abdominal y
la resistencia a la insulina. Estos factores propician un estado de inflamacién crénica de
bajo grado asociado a la carcinogenésis (Grivennikov et al., 2010). Es por esta razén que
en las mujeres con cancer de mama el SM se considera un factor de mal pronéstico. Como
se ha explicado, su presencia se asocia a progresion tumoral conduciendo a resultados
terapéuticos desfavorables, mayor probabilidad de recurrencia y mortalidad (Dong et al.,
2021; Pasanisi et al., 2006).

Otro aspecto que ha estado sujeto a investigacion durante los ultimos afios es el desarrollo
del SM como consecuencia de los tratamientos empleados en el cancer de mama. Las
terapias que tradicionalmente se han utilizado, como la cirugia, la radioterapia, la terapia
hormonal y la QT han demostrado inducir la apariciéon de los componentes del SM, a través
de diferentes mecanismos fisiopatol6gicos segin el mecanismo de accién de cada
modalidad en particular (Westerink et al., 2016). En este escenario la etiologia del SM es
multifactorial y depende del tipo de tratamiento, del diagnostico del tumor y de las
caracteristicas del individuo (Westerink et al., 2016). El presente estudio se enfoca en la
aparicion y la modificacién de los componentes del SM como resultado de la QT por cancer

de mama.

1.4 Sindrome metabdlico asociado a la quimioterapia por cancer de mama

Las personas con cancer pueden desarrollar SM como consecuencia de los tratamientos
antineoplasicos. La aparicion y modificacion de los componentes del SM como resultado de
la QT por cancer de mama ha recibido especial interés. Varias investigaciones han
determinado que las pacientes con cancer de mama tienen una importante ganancia de
peso, aumento de la adiposidad abdominal y alteraciones del perfil de glucosa y lipidos tras
cumplir QT (Arpino et al., 2015; Fredslund et al., 2019; Qi et al., 2021).

La QT administrada en el cancer de mama consiste en el uso de farmacos que son
citotoxicos para las células tumorales, antes de la cirugia (neoadyuvante) o después de la
cirugia (adyuvante). En general, si no hay complicaciones, las pautas de tratamiento
pueden administrarse de forma segura en régimen ambulatorio (OMS,2023). Los esquemas

mas comunes incluyen combinaciones de dos o tres farmacos que se administran a
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intervalos regulares segun pautas establecidas en los protocolos internacionales. Los
medicamentos que con mas frecuencia se emplean son la Adriamicina, la Epirrubicina, la
Ciclofosfamida, el Docetaxel, el Paclitaxel, la Capecitabina, el 5-Fluoracilo y el Carboplatino.
La planificacion de la dosis, la frecuencia, la duracién y el tipo de medicamentos, se realiza
por parte del médico atendiendo a las caracteristicas individuales de la paciente y del tumor,

asi como a las protocolos y recursos existentes en la institucion (Gregorio et al., 2020).

El mecanismo fundamental por el que la QT pudiera estar relacionada la aparicién del SM
parece estar vinculado al aumento de peso (Westerink et al., 2016). La disminucion de los
niveles de estrogenos debido a la toxicidad gonadal de la QT est4 asociada con la
acumulacién de adiposidad central, dislipidemia y resistencia a la insulina. Estos factores
podrian tener un papel parcial en la génesis del SM (de Haas et al., 2010). La QT puede
inducir en algunos casos una menopausia precoz, lo que dificulta discernir si los cambios
en la composicion corporal son resultado de un proceso natural o son efectos adversos

inducidos y acelerados por el tratamiento (Rock y Demark-Wahnefried, 2002).

La aparicién de estos componentes también podria ser causada por la accion directa de
ciertos farmacos citotoxicos como los agentes alquilantes y las antraciclinas que generarian
disfuncion de las mitocondrias por un incremento en la produccion de especies reactivas
del oxigeno (Westerink et al., 2016). Estudios en modelos animales han comprobado
cambios significativos en los niveles de LDL (lipoproteinas de baja densidad, LDL por sus
siglas en inglés) y colesterol como resultado del tratamiento con farmacos antineoplasicos
(Najam el al., 2014).

Otros autores incluyen como elementos que pueden contribuir al desarrollo del SM la
reduccién de la actividad fisica, las modificaciones de la dieta que adoptan las pacientes
durante el tratamiento citostatico, la funcién ovarica (Fredslund et al., 2019) y la duracién
dela QT (Qietal., 2021). Un aspecto en el que coinciden los estudios es en que la presencia
del SM se relaciona con un prondéstico desfavorable (Dong et al., 2021; Pasanisi et al.,
2006).

Al igual que en la poblacion general, las pacientes con cancer de mama que reciben QT
estan expuestas a las complejas interacciones entre las condiciones biolGgicas
preexistentes al tratamiento, los estilos de vida y las determinantes sociales, y en su caso,
se exponen, ademas, a la accion directa e indirecta de los medicamentos citotédxicos (figura

1.1). Estos factores pueden influir de forma positiva 0 negativa sobre el desarrollo del SM.
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Figura 1.1. Interaccion entre los factores prondsticos del sindrome metabdlico en las
mujeres con cancer de mama durante la quimioterapia.

1.5 Justificacion del estudio

En las pacientes con cancer de mama los componentes del SM aparecen y se modifican
significativamente y de manera rapida como resultado de la QT. Estas alteraciones pueden
persistir mas alla de un afio de finalizado el tratamiento (Fredslund et al., 2019). Existe
creciente evidencia de que los componentes del SM alteran el metabolismo basal y
propician un estado toxico permanente que influye en la regulacién y modulacién del ciclo
celular. En otras palabras, la presencia del SM en las pacientes con cancer de mama
estimularia la transformacion maligna de células normales y la progresién tumoral elevando
el riesgo de recurrencia, de metéastasis a distancia y de mortalidad por cancer (Biro, 2016;
Dong et al., 2021; O’Neill y O’Driscoll, 2015), asi como el desarrollo de enfermedades
cardiovasculares, de dislipidemias y de DM2, a través de otros mecanismos (Peinado et al.,
2021).

A nivel mundial el cancer de mama es el tipo de cancer mas frecuente y la causa mas
comun de muerte por tumores malignos en las mujeres (OMS, 2023). Tal como se mencioné
en parrafos anteriores, en Cuba el cancer de mama ocupa la segunda causa en morbilidad

y mortalidad por tumores malignos en el sexo femenino (MINSAP, 2022). El empleo de
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tratamientos mas efectivos y personalizados, y un abordaje multidisciplinario han
contribuido a generar un aumento en la tendencia de la supervivencia a esta neoplasia. Por
ejemplo, la supervivencia a cinco afos para las mujeres diagnosticadas con cancer de
mama entre 2010-2014 se estimaba en un 90.2% en los EUA, segun datos del 2018,
reconociéndose una brecha importante con paises de menor desarrollo socioeconémico
donde la supervivencia es mas baja (Allemani et al., 2018). Sin embargo, los efectos no
deseables del tratamiento, como la apariciéon del SM, pueden comprometer la calidad de

vida y el pronéstico de salud de estas mujeres (de Haas et al., 2010).

De esta forma la presencia del SM en las mujeres con cancer de mama sometidas a QT se
convierte en un problema significativo debido a su impacto en la respuesta al tratamiento y
en la salud general de las mujeres. Es necesario entonces realizar estudios que determinen
qué factores pueden contribuir a la aparicién y el empeoramiento de los componentes del

SM durante la QT, identificarlos, estratificarlos y elaborar protocolos para su manejo.

La mayoria de los estudios realizados sobre el tema se han enfocado en explicar el
incremento del riesgo de cancer de mama en las mujeres con SM, asi como en la asociacion
entre los tratamientos oncoldgicos y la manifestacion de los componentes del SM, y en
como afecta el SM el prondstico de las supervivientes al cancer. En general los autores
deducen de sus resultados que la ganancia de peso y el sedentarismo a consecuencia del
tratamiento son los factores clave para el desarrollo del SM durante la QT, no obstante, es
necesario esclarecer que intervenciones son las apropiadas y en qué momento aplicarlas.
En la provincia de Ciego de Avila'y en Cuba no se han realizado estudios que aborden este

problema de salud.

Esta investigacion tiene como objetivo principal identificar los diferentes grados de
asociacion entre los factores pronésticos del SM y su aparicién en las pacientes con cancer
de mama que reciben QT, abordando este problema de salud desde un enfoque
poblacional. Entendiendo por factores prondésticos aquellos capaces de predecir el curso
clinico del SM una vez que este se haya diagnosticado (Pimentel y Morales, 2010). De esta
forma, la presencia de determinados factores biolégicos, ambientales, relacionados con el
estilo de vida y con el tratamiento permitirian estimar el desarrollo y la “gravedad” de los
componentes del SM en estas mujeres. Estos resultados serian de utilidad para continuar
la investigacion a fin de desarrollar e implementar escalas de mayor y menor riesgo de
desarrollar SM en las pacientes con cancer de mama que inician QT, necesaria para

personalizar la atencibn médica e incrementar las frecuencias de respuestas favorables con
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los tratamientos antineoplésicos de primera linea. Esto se traduciria en mejor calidad de
vida a las pacientes, mejor prondstico y considerables ahorros a la economia tanto del

paciente, su familia y la del sistema de salud.

Problema de investigacion

¢ Qué grado de asociacion existe entre la presencia de los factores pronosticos del SM y
la aparicion y modificacion de sus componentes en las pacientes con cancer de mama
que reciben QT?

Hipotesis

El desarrollo y la modificacién de los compoentes del SM en pacientes con cancer de mama
que reciben QT esta determinado en diferente medida por factores prondsticos biolégicos,

ambientales, asociados al estilo de vida y al tratamiento con quimioterapia.
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Capitulo 2. Objetivos

2.1 Objetivo General

Analizar la aparicién y/o modificacién de los componentes del SM, antes y después del
tratamiento con QT en mujeres con cancer de mama que acudan a los de los hospitales de
la provincia de Ciego de Avila, Cuba, considerando factores bioldgicos, ambientales y de

estilo de vida.

2.2 Objetivos Especificos
1. Describir las caracteristicas sociodemograficas, biolégicas, relacionadas con el
estilo de vida y con el tratamiento de las mujeres con cancer de mama gue reciben

QT, mediante encuestas.

2. Evaluar los componentes del SM (presion arterial, circunferencia de la cintura, perfil
lipido y nivel de glucosa plasmatica en ayunas) presentes en las participantes antes
y después del tratamiento con QT y sus modificaciones, mediante exploracion fisica
y andlisis de laboratorio.

3. Analizar la relacién entre el desarrollo o la ausencia de los componentes del SM en
las participantes y la exposicién a los factores prondsticos (biol6gicos, ambientales,

estilo de vida y tratamiento) al finalizar la QT.
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Capitulo 3. Metodologia

3.1 Disefio del estudio

Se realiz6 un estudio observacional, longitudinal, prospectivo y comparativo.

3.2 Lugar de estudio

El estudio se realizé en la provincia de Ciego de Avila, ubicada en la region central de Cuba,
conformada por 10 municipios: Ciego de Avila, Majagua, Venezuela, Baragua, Ciro
Redondo, Moron, Florencia, Chambas, Bolivia y Primero de Enero (Figuras 3.1y 3.2). La
provincia se compone por un total de 435. 006 habitantes y una estructura por sexos de
50.5% del sexo masculino y 49.5 % del sexo femenino. El territorio cuenta con dos
hospitales generales que brindan atencion oncoldégica a la poblacién. ElI Hospital “Dr.
Antonio Luaces Iraola” ubicado en el municipio cabecera Ciego de Avila el cual brinda
servicios a la poblacion del area sur y el Hospital “Roberto Rodriguez” que se ubica en el
municipio Morén y brinda servicios al area norte de la provincia (Ecured, 2023).

La poblacién femenina de la provincia en el rango de edad mayor de 25 afios esta
conformada por 156. 148 habitantes (MINSAP, 2022). El cancer de mama ocupa en el
territorio la segunda causa de incidencia de enfermedades malignas en el sexo femenino y
la segunda causa de mortalidad por neoplasias (MINSAP, 2022). En el Hospital “Dr. Antonio
Luaces Iraola” se registré el diagndéstico de 66 pacientes con cancer de mama en el afio
2019y 81 en el afio 2020 (Registro de cancer, 2020). EI nimero de mujeres diagnosticadas
con cancer de mama en el Hospital “Roberto Rodriguez” en estos afios no se encontraba

disponible. No existen registros sobre la incidencia del SM.

Figura 3.1. Provincia de Ciego de Avila. Cuba. Fuente: Google Maps.
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Figura 3.2. Municipios de la provincia Ciego de Avila. Cuba. Fuente: Google Maps.

3.3 Seleccién y caracteristicas de la muestra

Los hospitales “Dr. Antonio Luaces Iraola” del municipio Ciego de Avila y “Roberto
Rodriguez” del municipio de Morén de la provincia de Ciego de Avila son las instituciones
dotadas de servicios oncolégicos especializados para la atencion de la poblacion afectada
y, por tal razén, se seleccionaron para este estudio. Las mujeres con diagnéstico presuntivo
o confirmado de cancer de mama son remitidas a la Consulta de Casos Nuevos de Cancer
de Mama que sesiona con una frecuencia semanal en cada uno de los hospitales. En esta
consulta se realiza una evaluacion multidisciplinaria de la paciente, se determina la etapa
del cancer y la conducta a seguir. Segun sea el caso, las mujeres pueden recibir QT antes

o después de la intervencion quirdrgica.

Un tratamiento de QT consta de la administracion de varios ciclos del o los medicamentos
seleccionados. La duracion y forma en la que se administra el tratamiento depende de las
caracteristicas individuales en cada caso. Por lo general, el tratamiento empleado en el

cancer de mama no quiere hospitalizacion de la paciente, se administra en un dia cada dos
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0 tres semanas y la cantidad de administraciones (ciclos) puede variar de 4 a 6. Por
protocolo, previo a cada administracion se realiza el examen fisico de la paciente y la
revision de los pardmetros de laboratorio. Se indican analisis de laboratorio para el préximo

ciclo y tratamiento de soporte. Todo esto se registra en el documento de historia clinica.

El proyecto de investigacion fue presentado a los Comités de Etica y de Investigacion de
ambas instituciones, obteniéndose el permiso para su implementacion, asi como, al acceso
a las historias clinicas. De esta forma, entre los meses de julio a diciembre del 2022 se
acudid, semanalmente, a la Consulta de Casos Nuevos de ambas instituciones donde se
procedi6 a la inclusion de las participantes, y a la explicacion y la firma del consentimiento

informado.

La poblaciéon quedd conformada por todas las pacientes con cancer de mama de la
provincia de Ciego de Avila que recibieron QT en los hospitales “Dr. Antonio Luaces Iraola”
del municipio Ciego de Avila y “Roberto Rodriguez” del municipio de Morén. Para
seleccionar a las participantes se realiz6 un muestreo no probabilistico, por conveniencia,
entre las mujeres con cancer de mama que recibieron QT en el periodo de julio a diciembre
del 2022 y que acudieron a la consulta de Casos Nuevos de Cancer de Mama en el horario

de 9 am a 12 pm, considerando los siguientes criterios:

Criterios de inclusién
Mujeres con diagnéstico histolégico de cancer de mama que recibieron su primer
tratamiento d QT (adyuvante o neoadyuvante) con esquema Adriamicina- Ciclofosfamida

entre julio y diciembre del 2022 y que estuvieron de acuerdo con participar en el estudio.

Criterios de exclusion

1. Pacientes que recibieron QT por recurrencia de la enfermedad.
2. Estado general desfavorable.

3. Enfermedad metastasica (Etapa V).

4. Presencia de otra neoplasia.

6. Pacientes embarazadas

7. Diabetes Mellitus tipo 1

Con el objetivo de homogeneizar la muestra en nuestro el estudio se incluyeron solo las

mujeres que recibieron QT con el esquema Adriamicina-Ciclofosfamida, basandonos en la

24



disponibilidad de los medicamentos y en que es un esquema generalmente empleado como
tratamiento de primera linea. Finalmente, se evaluaron un total de 78 pacientes, 53 mujeres
del hospital “Dr. Antonio Luaces lraola” de las que fueron incluidas 48, y 25 mujeres del
hospital “Roberto Rodriguez” de las que fueron incluidas 18, para un total de 66
participantes. Todas las mujeres residian en la provincia de Ciego de Avila: 38 en el
municipio Ciego de Avila, 6 en Baragud, 5 en Moron, 5 en Majagua, 5 en Venezuela, 3 en

Ciro Redondo, 2 en Chambas y 1 en el municipio Primero de Enero.

Se tuvo un total de tres encuentros con cada una de las participantes: antes de comenzar
el primer ciclo de QT, antes de recibir el cuarto ciclo de QT y al finalizar la QT y acudir a la
consulta de seguimiento. Se aplicaron cuatro instrumentos, en promedio 30 min por sesion.
Cada uno de los contactos se desarrollé en las consultas asignadas por las instituciones a

los servicios de oncologia.

3.4. Consideraciones éticas

Para la realizacién de la investigacion se consideraron los principios de la bioética de
beneficencia, no maleficencia, justicia y autonomia. Se obtuvo el consentimiento
previamente informado a las mujeres que participaron en el estudio, proporcionandoles una
copia de este documento y solicitando una firma o huella para la confirmacion de su
participacion voluntaria. Toda informacion obtenida en el estudio fue resguardada y tratada
de manera confidencial (Anexo 1). Ademas, el estudio fue presentado al Comité de Etica y
de Investigacion de las instituciones donde se trabajé, siendo aprobado para su

implementacién (Anexo 2).

3.5 Obtencidon de datos

Para la obtencion de los datos se emplearon fuentes primarias y secundarias de informacion
(entrevista, y registros clinicos de las pacientes, disponibles en ambos hospitales de la
provincia de Ciego de Avila, Cuba). Se gener6 empatia con las participantes a través de

una actitud respetuosa.
Los factores prondsticos considerados en el estudio fueron:

Bioldgicos: edad, edad de la menarquia, edad de la menopausia, funcibn ovérica

(premenopausia, perimenopausia, posmenopausia), estado nutricional, IMC.

Ambientales: nivel socioeconémico.
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Del estilo de vida: tabaquismo, frecuencia de consumo de bebidas alcohdlicas, nivel de
actividad fisica, frecuencia de consumo de alimentos por grupos de alimentos y por grado

de procesamiento de los alimentos.
Del tratamiento: Intencién de la quimioterapia.

Para identificar todos estos factores, se disefiaron cuatro instrumentos. Antes de la

aplicacion de estos, las participantes firmaron el consentimiento informado.

3.5.1 Encuesta socioecondmica

En la caracterizacion de las condiciones socioeconémicas de las participantes se emple6
un cuestionario diseflado para su aplicacién en las ciencias médicas de los autores
venezolanos Bauce y Cdérdova (2010) el cual fue modificado (anexo 3). A través de este

cuestionario se registré el nivel de escolaridad, la ocupacién y el nivel socioeconémico.

El nivel de escolaridad se refiere al grado de estudio formal mas alto alcanzado por una
persona (Instituto Nacional de Estadistica y Geografia [INEGI], 2020). Se dividi6 en las
siguientes categorias: universitaria, secundaria completa o técnica superior, secundaria

incompleta o técnica inferior, primaria completa, sin instruccion.

La ocupacion fue definida como el conjunto de funciones, obligaciones y tareas especificas
gue desempefiaba la participante en su trabajo. Se consideré la ocupacién actual como la
actividad principal que reporté la mujer al momento del diagnéstico del cancer de mama.
Se utilizé la base del Sistema Nacional de Clasificacion de Ocupaciones (SINCO) de México
(INEGI, 2011) para determinar categorias de ocupacion. Se aumentd una categoria para
amas de casa quedando de la siguiente manera: funcionarias, directoras y jefas;
profesionistas y técnicas; trabajadoras auxiliares en actividades administrativas;
comerciantes empleadas en ventas y agentes de ventas; trabajadoras artesanales;

trabajadoras en actividades elementales y de apoyo; y amas de casa.

El nivel socioecondémico de las participantes se establecio a través de un sistema de puntos
(Alto: 5-21 puntos, Medio Alto: 22-31 puntos, Medio: 32-41 puntos, Medio Bajo: 42-54
puntos y Bajo: 55-68 puntos) (Bauce y Cérdova, 2010), considerando los elementos que a
continuacién se describen, a cada uno se le asigné un puntaje, cuya suma permitio definir

las categorias (anexo 3):

Caracteristicas de la vivienda: tipo de vivienda, material predominante en el techo, paredes

y piso, procedencia del agua de consumo y frecuencia, forma de eliminacion de los
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desechos sélidos y de las excretas, estatus de la vivienda, equipos y bienes de la vivienda,

servicios de la comunidad.

Composicién del hogar: nivel educacional y ocupacion del jefe de la familia, nimero total
de habitantes, nimero de miembros que trabajan, total del ingreso mensual familiar (segun
escala salarial de Cuba establecida por el Ministerio de Trabajo y Seguridad Social (Gaceta

Oficial de la Republica de Cuba, 2020)) y fuente del ingreso.

El indice de hacinamiento se calculé a través de la relacion: Numero de miembros del hogar/
Numero de habitaciones para dormir. Se consideré hacinamiento cuando este indice fue
mayor de 2.5 (Bauce y Cérdova, 2010). El hacinamiento se produce cuando el nimero de
ocupantes de una vivienda excede la capacidad del espacio disponible, esta situacion tiene
consecuencias negativas para la salud (OPS, 2022a).

El indice de dependencia expresa la relaciéon entre la poblaciéon dependiente y la activa y
se estimo de la siguiente manera: Numero de miembros del hogar/ Niumero de miembros

que trabajan (Bauce y Cérdova, 2010).

3.5.2 Encuesta de actividad fisica

La actividad fisica se evalu6 mediante el Cuestionario Internacional de Actividad Fisica
(IPAQ por sus siglas en inglés), (IPAQ, 2005) (anexo 4). Este instrumento, avalado por la
OMS, es un estandar que permite comparaciones a nivel local, nacional e internacional
(Jacoby et al., 2003). Su propdésito es medir la intensidad (leve, moderada e intensa), la
frecuencia (dias por semana) y la duracion (minutos u horas al dia) de la actividad fisica
durante los Ultimos siete dias. Las preguntas son de opcién cerrada y el tiempo promedio
de aplicacién es de unos 10 minutos. La actividad semanal se registra en Mets (Metabolic
Equivalent of Task o Unidades de indice Metabdlico) por minuto y semana. Los valores
Mets de referencia son caminar: 3,3 Mets., actividad fisica moderada: 4 Mets y actividad
fisica vigorosa: 8 Mets. Para obtener el nimero de Mets se multiplica cada uno de los
valores anteriormente citados (3.3, 4 u 8 Mets) por el tiempo en minutos de la realizacion

de la actividad en un dia 'y por el numero de dias a la semana que se realiza.

La actividad fisica se clasific6 segun los criterios: baja, moderada y alta. Se consider6
actividad fisica baja cuando no se realiz6 ninguna actividad o esta era insuficiente para
alcanzar las categorias media y alta. El nivel moderado de actividad fisica requirié al menos
tres dias de actividad vigorosa al menos durante 25/min/dia, 5 0 méas dias de actividad fisica

moderada y/o caminar por 30/min/dia, 5 0 mas dias de una combinacion de caminar y/o
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actividad de intensidad moderada y/o vigorosa, alcanzando un gasto energético de al
menos 600 Mets por minuto y por semana. Finalmente, la categoria de actividad fisica alta
considero la actividad vigorosa realizada al menos 3 dias por semana alcanzando un gasto
energético de 1500 Mets por minuto y por semana. O bien, 7 o mas dias de una
combinacién de caminar y/o actividad de intensidad moderada y/o vigorosa alcanzando un
gasto energético de al menos 3000 Mets por minuto y por semana, como se ilustra en la
tabla 3.1.

Tabla 3.1 Niveles de actividad fisica segun los criterios establecidos por el Cuestionario
Internacional de Actividad Fisica (IPAQ).

No realiza ninguna actividad fisica

Bajo (Categoria 1)

La actividad fisica que realiza no es suficiente para alcanzar las
categorias 2 6 3

Moderado
(Categoria 2)

3 0 mas dias de actividad fisica vigorosa durante al menos 25 min al dia

5 0 més dias de actividad fisica moderada y/o caminar al menos 30 min
por dia

5 0 més dias de una combinacién de caminar y/o actividad de intensidad
moderada y/o vigorosa, alcanzando un gasto energético de al menos 600
Mets por minuto y por semana

Alto (Categoria 3)

Realiza actividad vigorosa al menos 3 dias por semana alcanzando un
gasto energético de 1500 Mets por minuto y por semana

7 0 mas dias de una combinacién de caminar y/o actividad de intensidad
moderada y/o vigorosa alcanzando un gasto energético de al menos

3000 Mets por minuto y por semana

Mets: Unidades de indice Metabdlico

3.5.3 Encuesta de consumo de alimentos

El registro de los alimentos y la frecuencia de consumo se realiz6 a través de un instrumento
(Rodriguez et al., 2008) previamente utilizado en el Hospital “Dr. Antonio Luaces Iraola”,
(anexo 5). Este instrumento permitié determinar la frecuencia de ingesta semanal y mensual
de los grupos de alimentos. EI consumo de los alimentos se expresd en frecuencias
relativas, o sea, el porcentaje de la frecuencia de consumo de un grupo alimenticio en
relacion con la frecuencia de consumo de los otros grupos. El calculo se realiz6 dividiendo
la frecuencia absoluta de consumo mensual del grupo de alimentos entre la suma de la
frecuencia absoluta de consumo mensual del resto de las categorias, para finalmente

multiplicarlo por 100.
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Los alimentos fueron clasificados segun la Tabla de Composicion de Alimentos Cubana
(Rodriguez et al., 2013) (anexo 6). Esta tabla fue disefiada considerando los alimentos mas
utilizados en Cuba, agrupandolos en 32 categorias: Leche y productos lacteos, quesos,
carnes, aves, visceras, productos céarnicos, productos carnicos enlatados, huevos,
pescado, mariscos, productos del mar industrializados, productos del mar enlatados,
leguminosas, semillas oleaginosas, cereales, otros productos de cereales, viandas,
vegetales crudos, vegetales cocidos, vegetales en conserva, frutas citricas, otras frutas,
jugos y bebidas naturales, compotas, jugos y néctares, refrescos y otras bebidas, aceites y
grasas, productos elaborados y fiambres, productos de pizzeria, sopas, cremas y pastas,

azucares y dulces, pasteleria, miscelaneas.

Adicionalmente, para una mejor comprension los alimentos se dividieron por grupos de
alimentos: Cereales (con grasa y sin grasa), leguminosas, alimentos de origen animal
(carne, huevo, pescado y mariscos, leche y derivados), aceites y grasas (con proteinay sin
proteina) verduras, frutas, azlUcares (azUcares y azUcares con grasa) (Pérez-Lizaur et al.,
2014).

Se empled, ademas, el sistema de clasificacion NOVA (anexo 6) segun el grado de
procesamiento de los alimentos (la palabra NOVA no es un acronimo). Este sistema
establece cuatro categorias o grupos de alimentos: alimentos no procesados o
minimamente procesados, ingredientes culinarios procesados, alimentos procesados, y
ultraprocesados. El sistema fue creado por investigadores brasilefios y se utiliza para
comprender mejor el impacto de los alimentos en la salud y la nutricion (Monteiro et al.,
2016).

En el grupo 1 de los alimentos no procesados o minimamente procesados se encuentran
aguellos que han experimentado la menor cantidad de modificaciones durante su
preparacion. Conservan su estado natural y su composicion original, sin afiadir aditivos o
sustancias artificiales. Tales como: las frutas frescas, las verduras, los frutos secos, las

carnes frescas, los pescados, las legumbres, entre otros (Monteiro et al., 2016).

Los ingredientes culinarios procesados representan el grupo 2 y son sustancias obtenidas
directamente de los alimentos del grupo 1 a través de procesos como prensado, refinacion,
molienda y secado. Entre estos se encuentran la sal, el azlcar, los aceites vegetales, la

mantequilla, la grasa animal, entre otros (Monteiro et al., 2016).
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Los alimentos procesados (grupo 3) incluyen productos relativamente sencillos elaborados
agregando azlcar, aceite, sal u otras sustancias del grupo 2 a los alimentos del grupo 1. La
mayoria de los alimentos procesados tienen dos o tres ingredientes. Los procesos incluyen
diversos métodos de conservacion o coccion. En este grupo se encuentran las verduras,
frutas y legumbres enlatadas o embotelladas; nueces y semillas saladas o azucaradas;
carnes saladas, curadas o ahumadas; pescado enlatado; frutas en almibar; quesos y panes

recién hechos sin envasar (Monteiro et al., 2016).

Por dltimo, el grupo 4 o alimentos ultraprocesados se refiere a alimentos compuestos por
formulaciones industriales con cinco o mas y generalmente muchos més ingredientes.
Estos ingredientes suelen incluir los que también se utilizan en los alimentos procesados,
como azUcar, aceites, grasas, sal, antioxidantes, estabilizadores y conservantes. Los
productos ultraprocesados incluyen ingredientes que no se utilizan cominmente en
preparaciones culinarias y aditivos cuyo propdsito es imitar cualidades sensoriales de los
alimentos del grupo 1 o de preparaciones culinarias de estos alimentos, o disfrazar
cualidades sensoriales indeseables del producto final. Los alimentos del grupo 1
representan una pequefia proporcion o incluso estan ausentes de los productos
ultraprocesados. En esta categoria se encuentran las bebidas carbonatadas; snacks
envasados dulces o salados; helados, chocolate, dulces (confiteria); panes y bollos
envasados producidos en masa; margarinas y productos para untar; galletas, pasteles, y
mezclas para pasteles; “cereales” para el desayuno, barras de “cereales” y “energéticas”;
'bebidas energizantes; bebidas lacteas, yogures de “fruta” y bebidas de “fruta”; extractos de

carne y pollo y salsas instantaneas; formulas infantiles , entre otros (Monteiro et al., 2016).

3.5.4 Cédula paralarecoleccion de los datos clinicos y de laboratorio

Las variables biolégicas y los parametros clinicos, antropométricos y metabdlicos se
registraron a través de un cuestionario de salud elaborado por la autora (anexo 7).
Previamente se realizé una prueba piloto que permiti6 mejorar su eficacia y la claridad de

las preguntas.
Caracteristicas personales y antecedentes patoldgicos

Entre las variables clinicas se registraron: la edad en afios cumplidos al momento del
diagnostico, los antecedentes personales y familiares de enfermedades cronicas referido a
si la participante o sus familiares de primer grado (padres, hijos hermanos) padecian de

enfermedades crénicas o habian fallecido por esta causa (en el caso de los familiares). La
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edad de la menarquia se consider6 como la edad en afios al momento de la primera
menstruacién, la edad de la menopausia como la edad en afios cuando se presenté el cese
definitivo de la menstruacion y la historia obstétrica como al nimero de gestaciones, abortos

y partos a lo largo de la vida. Todas estas variables fueron auto-reportadas.
Funcién ovarica

La funcién ovérica se dividio en las categorias de premenopausia, perimenopausia y
posmenopausia. Cada una de las cuales se determiné de forma clinica y a través del
interrogatorio. La premenopausia se estimé como el periodo anterior a la menopausia
(excluyendo la perimenopausia). Por su parte, la perimenospausia se consideré como el
periodo entre los 40 e inicios de los 50 afios en el que parecen ciclos irregulares y que se
extienden hasta un afio después de que se interrumpe permanentemente la menstruacion
(Brantes, 2009). Mientras que, la posmenopausia comprendié los afios posteriores a la
menopausia. Entendiendo la menopausia fisiolégica como el cese permanente de la
menstruacién determinado retrospectivamente después de un afio de amenorrea (Rojas et
al., 2014).

Clasificacion del cancer de mama

La estadificacién del cancer de mama se realiz6 segun la clasificacion TNM del American
Jonit Comitte on Cancer (AJCC). Este sistema describe la extension del tumor primario, los
ganglios linfaticos regionales afectados y la presencia de metastasis a distancia. La
clasificacion permite una descripcién detallada y uniforme del céncer, facilitando la
comunicacion entre profesionales y el establecimiento de pautas de tratamiento
estandarizadas (Cardenas et al., 2019; Pedroza et al., 2023). Este dato se registré a partir

de la informacién disponible en el documento de historia clinica de las participantes.
Quimioterapia

La Intencién de la QT se establecio considerando si el tratamiento se recibié antes de la
cirugia del cancer de mama (neoadyuvante) o después del acto quirargico (adyuvante).
Mientras que, la duracion de la QT se definié como la cantidad de dias transcurridos entre
el primer y el dltimo ciclo del tratamiento. Ambas variables se obtuvieron de los registros
médicos. La QT adyuvante se administra después de la cirugia para eliminar las células
malignas residuales y disminuir el riesgo de recurrencia mientras que la QT neoadyuvante
se administra antes del proceder quirargico para disminuir el tamafio del tumor y permitir la

cirugia conservadora (Cardenas et al., 2022). La eleccién de un determinado régimen de
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tratamiento citotdxico, asi como su dosis y frecuencia depende de varios factores entre los
que se encuentran las caracteristicas individuales de la paciente, de la enfermedad y de los

protocolos de cada institucion.
Tension Arterial

Las cifras de tension arterial (en mm/ Hg) se midieron en el brazo derecho, con este
apoyado a la altura del corazén, con la participante sentada, en reposo durante al menos
cinco minutos. Tomadas de forma manual con baumanémetro aneroide marca MedStar.
Las cifras iguales o mayores de 130/85 mm Hg se consideraron un criterio diagnostico del
SM.

Antropometria y estado nutricional

Entre las variables antropométricas y derivadas se obtuvieron el peso (kg), la talla (cm), la
circunferencia de cintura o CC (cm) y el indice de Masa Corporal (IMC) (kg/m?). El peso se
registr6 en una bascula médica mecanica con la participante descalza y sin prendas
pesadas, parada en el centro de la bascula con la vista al frente. La talla se determiné con
un Estadiémetro Seca®, con la participante descalza, en posicidon erecta, la vista al frente
en plano de Frankfort y la cabeza, los hombros, las caderas y los talones pegados a la
pared. Para el registro de la CC se traz6 una linea horizontal (en cm) en punto medio entre
la dltima costilla y la cresta iliaca medida con cinta métrica flexible, con la participante de

pie, en posicion erecta y relajada con ambos brazos a los lados del cuerpo.

El IMC se calculé dividiendo el peso (kg) sobre la talla (m) al cuadrado, férmula: peso (kg)/
talla (m)2. Si bien, esta medida no describe la composicién corporal es una herramienta util
y universalmente aceptada para evaluar el estado nutricional de los individuos. Los valores
del IMC se interpretan de la siguiente manera: menos de 18,5 kg/m? bajo peso, entre 18,5
— 24,9 kg/m? peso normal, entre 25,0 — 29,9 kg/m? sobrepeso, entre 30,0 — 34,9 kg/m?
obesidad clase I, entre 35,0 — 39,9 kg/m? obesidad clase Il y mas de 40,0 kg/m? obesidad
clase Ill (OMS, 1995).

Andlisis de laboratorio

Entre las variables de laboratorio se consideraron el valor de la glucosa (mmol/l), de HDLc
(mmol/l) y de TG (mmol/l), determinados en sangre venosa periférica en ayunas en el
laboratorio central de las instituciones. Estos datos se obtuvieron a partir del documento de

historia clinica de las participantes.
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Sindrome metabdlico

Se registraron los componentes y el diagnéstico del SM segun los criterios de la NCEP-ATP
Il (National Institutes of Health and National Heart, Lung, and Blood Institute., 2001) (tabla
3.2). Con base en la recomendacion de la la NCEP-ATP lll, se consideraron tres de los

cinco criterios propuestos para el diagnéstico del SM.

Tabla 3.2. Criterios diagnosticos del sindrome metabolico (NCEP-ATP III).

Obesidad abdominal

(circunferencia de la cintura*) mujeres >88 cm

Presion arterial 2130/85 mmHg

*HDLc en ayunas (en sangre) mujeres <1,3 mmol/L (<50 mg/dl)
Triglicéridos en ayunas (en sangre) 21,7 mmol/L (2150 mg/dl)
Glicemia en ayunas (en sangre) 25,6 mmol/L (=100 mg/dl)

* Colesterol lipoproteinas de alta densidad (HDLc por sus siglas en inglés: high density

lipoprotein cholesterol), DM: Diabtes Mellitus.

Los datos clinicos, antropométricos y de laboratorio recogidos en la cédula, se obtuvieron
en dos ocasiones distintas. La primera, antes del primer ciclo de QT y la segunda, al concluir
el cuarto ciclo de tratamiento, cuando las mujeres acudian a la consulta de seguimiento.
Los cuestionarios que registraron las variables socioecondémicas y asociadas al estilo de
vida se aplicaron solo en una ocasion, antes del cuarto ciclo de quimioterapia como se

ilustra en la figura 3.3.
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Figura 3.3. Flujograma del trabajo de campo.

3.6. Operacionalizacion y clasificacion de las variables

Se consideraron variables independientes las relacionadas con las condiciones
socioecondmicas, el estilo de vida, los parametros clinicos y de laboratorio y como variable
dependiente el SM. La unidad de andlisis son las participantes. A continuacion, se muestra

la operacionalizacién de las variables en las tablas 3.3, 3.4, 3.5, 3.6, 3.7, 3.8 y 3.9.

Tabla 3.3. Variables socioeconémicas.

Variable Unidad de medida/ categoria Tipo de Escala
variable
Nivel de Universitaria, secundaria completa o técnica superior, Categérica Ordinal
escolaridad secundaria incompleta o técnica inferior, primaria completa,
sin instruccién
Ocupacion funcionarias, directoras y jefas; profesionistas y técnicas; Categorica Ordinal

trabajadoras auxiliares

en actividades administrativas; comerciantes empleadas en
ventas y agentes de ventas;

trabajadoras artesanales; trabajadoras en actividades
elementales y de apoyo; y amas de

casa.
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Tipo de vivienda

Material presente
en las paredes,
pisos y techos

Numero de
habitaciones en la
vivienda incluidos
los cuartos

Fuente de
suministro de agua
Frecuencia de
suministro de agua
Numero de
servicios en la
comunidad

Disposicion de la
basura
Disposicién de las
excretas

Numero de
familias en la
vivienda
Profesion del jefe
de la familia

Ndmero de
miembros en el
hogar

Ndmero de
miembros que
trabajan
Numero de hijos
Total del ingreso
mensual en el
hogar

Fuente de
ingresos

Gasto mensual en
alimentacion
Tenencia de
vivienda

Quinta, apartamento o casa, anexo de quinta, casa de barrio,
habitacién de casa o apartamento, rancho

Todo de bloque, cemento y concreto; paredes de bloques, piso
de cemento y techo de cinc; paredes de bloques, piso de tierra
y techo de cinc; paredes de adobe o similar, piso de tierra y
techo de cinc; todo de cafa, palma, tabla, cinc, tierra o
similares

Total de habitaciones de la vivienda incluidas las habitaciones
gue se utilizan para dormir

Acueducto, chorro comun, camién cisterna, otro

Todos los dias, Interdiario, semanalmente, quincenalmente,
mensualmente, nunca

Todos los servicios

De4d4ab5

De2a3

De 1 a ninguno de los siguientes servicios:

Alumbrado, barrido de calles, teléfono publico, teléfono
privado o de seguridad, espacio de recreacion, aseo urbano
Camidn a domicilio, contenedor, aire libre, otro

Poceta a cloaca, poceta a pozo séptico, letrina, aire libre

Una, dos, mas de dos

Universitaria, técnica, Empleado sin profesion universitaria o
técnica definida, obrero especializado, obrero no
especializado

Cantidad de personas que habitan la vivienda

Cantidad de miembros del hogar en edad laboral que realizan
trabajos remunerados

Numero de hijos de la participante que viven en el hogar
Monto total de dinero que se percibe mensualmente en el
hogar

Fortuna heredada o adquirida, ganancia, beneficios,
honorarios por profesiones, sueldo mensual, salario semanal,
por dia o por tarea, donaciones de origen privado o publico
Pesos cubanos /mes destinados a la alimentacion en la
vivienda

Propia y se pagé, propia y se esta pagando, alquilada
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Categoérica

Categoérica

Discreta

Categoérica
Categoérica

Categérica

Categoérica
Categoérica

Discreta

Categérica

Discreta

Discreta

Discreta
Continua

Categorica

Continua

Categoérica

Nominal

Nominal

Razoén

Nominal

Ordinal

Ordinal

Nominal

Nominal

Razoén

Nominal

Razoén

Razoén

Razoén
Intervalo

Nominal

Razoén

Nominal



Servicios y Teléfono, televisién por cable, bafio, computadora, internet, Categorica  Nominal
equipos que posee nevera, lavadora, secadora, cocina, microondas
la vivienda
Numero de cuartos NuUmero de habitaciones exclusivas para dormir Discreta Razén
de la vivienda
indice de Numero de miembros del hogar/ Niamero de habitaciones Discreta Razén
hacinamiento para dormir
indice de Numero de miembros del hogar/ Nimero de miembros que Discreta Razon
dependencia trabajan
Nivel Alto, medio alto, medio, medio bajo, bajo Categorica  Ordinal
Socioeconémico
Tabla 3.4. Variables relacionadas con el estilo de vida.
Variable Unidad de medida/Categoria Tipo de Escala
variable

Consumo de cigarro  Consumo activo de cigarro o tabaco Categoérica Nominal
o tabaco
indice de cajetillas al  Cantidad de unidades de cigarro o tabaco fumadas al Discreta Razén
afio dia x nimero de afios fumando/20
Consumo de bebidas Cantidad a la semana Continua Razén
alcohdlicas
Tiempo de consumo  Afios Continua Razén
de alcohol
Frecuencia de Frecuencia semanal de consumo de Leche y Discreta Razén
consumo por grupos  productos lacteos, quesos, carnes, aves, visceras,
de alimentos productos carnicos, productos carnicos enlatados,

huevos, pescado, mariscos, productos del mar

industrializados, productos del mar enlatados,

leguminosas, semillas oleaginosas, cereales, otros

productos de cereales, viandas, vegetales crudos,

vegetales cocidos, vegetales en conserva, frutas

citricas, otras frutas, jugos y bebidas naturales,

compotas, jugos y néctares, refrescos y otras

bebidas, aceites y grasas, productos elaborados y

fiambres, productos de pizzeria, sopas, cremas y

pastas, azucares y dulces, pasteleria, miscelaneas.
Frecuencia de Frecuencia semanal de alimentos de no procesados, Discreta Razén
consumo de ingredientes culinarios procesados, alimentos
alimentos segun su procesados y ultraprocesados
grado de
procesamiento
Actividad fisica Bajo, moderado, alto Categorica Ordinal

Niveles de actividad fisica segin IPAQ
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Tabla 3.5. Variables bioldgicas.

Variable Unidad de medida/Categoria Tipo de variable  Escala
Edad Afios Continua Razon
Antecedentes Hipertensién arterial, cardiopatia isquémica, Categérica Nominal
patolégicos insuficiencia cardiaca, enfermedad
personales de cerebrovascular, diabetes mellitus,
enfermedades dislipidemia, asma bronquial, otro tipo de
cronicas cancer, enfermedades infecciosas, otro,
desconocido, ninguno
Antecedentes Hipertension arterial, cardiopatia isquémica, Categoérica Nominal
patologicos insuficiencia cardiaca, enfermedad
familiares de cerebrovascular, diabetes mellitus,
enfermedades dislipidemia, asma bronquial, otro tipo de
crénicas cancer, otro, desconocido, ninguno
Historia obstétrica Numero de gestaciones Discreta Razén
Numero de partos Discreta Razén
Ndmero de abortos Discreta Razoén
Edad de la Edad auto-reportada de la participante al Discreta Razén
menarquia momento de su primera menstruacion
Edad de la Edad de la participante (auto-reportado) al Continua Razén
menopausia momento de la menopausia
Funcién ovarica Premenopausia Categoérica Nominal
Perimenospausia
Posmenopausia
Etapa del cancer Etapa | Categoérica Nominal
Etapa Il
Etapa Il
Cifras de tension Cifras de tension arterial (en mm/ Hg) Continua Razoén
arterial
Tabla 3.6. Variables biol6gicas (antropométricas y derivadas).
Variable Unidad de medida/Categoria Tipo de Escala
variable
Peso Peso corporal en kg Continua Razén
Estatura Estatura en cm Continua Razén
Circunferencia de la  Linea horizontal (en cm) en punto medio entre  Continua Razén
cintura la dltima costilla y la cresta iliaca
indice de Masa < 18,5 bajo peso Continua Razon

Corporal (IMC)

18,5 — 24,9 peso normal
25,0 — 29,9 sobrepeso

30,0 — 34,9 obesidad clase |
35,0 — 39,9 obesidad clase Il
> 40,0 obesidad clase Il
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Tabla 3.7. Variables biolégicas (de laboratorio).

Variable Unidad de medida/Categoria Tipo de variable  Escala

Valor de la glucemia Valores de glucemia en ayunas (mmol/L) en Continua Razén
sangre venosa periférica

Valor de HDLc Valores de HDLc en ayunas (mmol/L) en sangre Continua Razon
venosa periférica

Valor de triglicéridos  Valores de triglicéridos en ayunas (mmol/L) en Continua Razon
sangre venosa periférica

Valor de colesterol Valores de colesterol total en ayunas (mmol/L) en  Continua Razén

total sangre venosa periférica

Tabla 3.8. Variables relacionadas con el tratamiento.

Variable Unidad de medida/Categoria Tipo de variable  Escala
Intencion de la Adyuvante Categodrica Nominal
quimioterapia Neoadyuvante

Duracion de la Dias Continua Razén

quimioterapia

Tabla 3.9 Variables relacionadas con el sindrome metabdlico.

Variable Unidad de medida/Categoria Tipo de variable  Escala
Criterios del SM Criterios individuales del SM presentes Categorica Nominal
presentes

Numero de criterios  Numero de criterios individuales del SM presentes Discreta Razén
del SM presentes (0,1,2,3,4,5)

Diagnéstico del SM  Diagnostico del SM por los criterios de la NCEP Categodrica Nominal
(variable ATP 11l (Si/ No)

dependiente)

3.7. Procesamiento de lainformacién y técnicas utilizadas

Después de realizar la recoleccion de datos hospitalarios (clinicos y antropométricos) y
obtencion de otros datos (socioeconémicos y estilo de vida), la informacién obtenida se
deposité en una base de datos, utilizando los programas Microsoft ® Excel y SPSS versién
19.0. La prueba de normalidad para los datos se realizé con la prueba de Shapiro-Wilk. Se
realiz0 la estadistica descriptiva de los parametros biolégicos, antropométricos,
relacionados con el estilo de vida. Las pruebas no paramétricas se aplicaron a variables
categoricas, entre variables continuas y categoricas o entre las variables continuas que no
mostraron distribuciones normales. Se realizaron los andlisis comparativos de las variables
(Prueba de t pareada, ANOVA vy sus pruebas no paramétricas alternativas). Se utilizo la

prueba de McNemar para observar los cambios de los componentes de SM entre antes y
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después de QT. Se utiliz6 ANOVA para observar las diferencias significativas de los valores
medios de las caracteristicas (peso corporal, IMC, CC, tensién arterial, glucemia, niveles
de HDL y TG) entre las participantes segun el nimero de componentes del SM que
desarrollaron. Las pruebas se realizaron por separado AQT y DQT. Para establecer los
niveles de asociacion entre el SM en pacientes con cAncer de mama que recibieron QT con
cada uno de los factores de riesgo (biolégicos, ambientales, asociados al estilo de vida y al
tratamiento), se realizé analisis de correlacion (biserial puntual), regresién logistica binaria
(variable dependiente: con y sin SM). Los modelos de regresion fueron ajustados por la
edad y el estatus hormonal de las participantes. Todos los analisis fueron fijados a un nivel

de significacién de 0.05.
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Capitulo 4. Resultados

4.1 Caracteristicas socioecondémicas
4.1.1 Edad

La edad de las participantes oscilé entre los 25 y 83 afios, con una media de 55 afios (DE=
12.2 afos). Se formaron tres grupos de edad, ubicandose la mayoria de las participantes
en el grupo de 40 a 59 afios (66.7%) (Tabla 4.1 y Figura 4.1).

Tabla 4.1. Distribucion de las participantes por grupos de edad (n=66)

Grupos de edad (afios) n (%)
20-39 4 (6.1)
40-59 44 (66.7)
=260 18 (27.3)
80
70 66.7

g o
o O

Porcentaje (%)
SN
o

30 27.3
20
10 6.1
o L NN
20-39 40-59

Grupos de ead (afios)

Figura 4.1. Distribucion de las participantes (n=66) por grupos de edad.
4.1.2 Escolaridad
El nivel de escolaridad de las participantes se distribuy6 uniformemente en las categorias
de universitaria (33.3%), preuniversitaria completa o técnica superior (31.8%) y secundaria
completa o técnica inferior (33.3%) como se muestra en la tabla 4.2 y la figura 4.2.

Unicamente una mujer refirid que sus estudios se limitaban al nivel de primaria completa.
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Tabla 4.2. Nivel de escolaridad de las participantes (n=66).

Nivel de escolaridad n (%)
Universitaria 22 (33.3)
Preuniversitaria completa o técnica superior 21 (31.8)
Secundaria completa o técnica inferior 22 (33.3)
Primaria completa 1(1.5)
33.3 33.3
35 31.8
30
.25
S
© .20
©
c
§ 15
@]
o
10
5
15
0
Universitaria Preuniversitaria Secundaria Primaria completa
completa o técnica completa o técnica
superior inferior

Nivel educacional

Figura 4.2. Nivel de escolaridad de las participantes (n=66).

4.1.3 Ocupacion

La distribucién de las participantes segln su ocupacién se realizé con base en el Sistema
Nacional de Clasificacion de Ocupaciones SINCO de México (INEGI, 2011), excepto el
grupo de amas de casa que se agreg0 para los fines de esta tesis. La ocupacion de las
mujeres se indagé al momento del diagnéstico del cancer de mama. El 42.2% de las
participantes se dedicaba a las labores domésticas o ya se habia retirado de la vida laboral
y eran amas de casa (Tabla 4.3 y Figura 4.3). El 22.7% eran profesionistas y técnicas; el
10.6% refirio ejercer cargos como funcionarias, directoras y jefas; el 9.1% se desempefiaba
como trabajadoras auxiliares en actividades administrativas e igual cifra en actividades
elementales y de apoyo. Muy pocas se dedicaban a los servicios personales y de vigilancia
(3%), a las labores agricolas (1.5%) o a actividades artesanales, de la construccién y otros
oficios (1.5%).
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Tabla 4.3. Ocupacién de las participantes (n=66).

Ocupaciones n (%)
Funcionarias, directoras y jefas 7 (10.6)
Profesionistas y técnicas 15 (22.7)
Trabajadoras auxiliares en actividades administrativas 6 (9.1)
Trabajadoras en servicios personales y vigilancia 2 (3)
Obreras agricolas 1(1.5)
Trabajadoras artesanales, en la construccién y otros oficios 1(1.5)
Trabajadoras en actividades elementales y de apoyo 6 (9.1)
Ama de casa 28 (42.4)

Amas de casa — 42.4

Actividades elementales y de apoyo |l 9.1

Artesanales, en la construccion y otros

oficios W15

Obreras agricolas [l 1.5

Servicios |l 3

Ocupaciones

Auxiliares en actividades administrativas [l 3.5
Profesionistas y técnicas |l 22.7

Funcionarias, directoras y jefas F 10.6

0O 5 10 15 20 25 30 35 40 45
Porcentaje (%)

Figura 4.3. Ocupacion de las participantes (n=66).

4.1.4 Caracteristicas de la vivienda

En la tabla 4.4 se observa que la mayoria de las participantes (83.3%) eran propietarias de
su vivienda, y de éstas, el 72.7% era casa o0 apartamento; mas de la mitad de las viviendas
(62.1%) estaban construidas con blogue, cemento y concreto. En promedio, las viviendas

estaban conformadas por cinco habitaciones, de las cuales dos eran exclusivas para dormir.

La forma de suministro de agua mas frecuente fue a través del acueducto (54.5%), con una
frecuencia interdiaria (57.65%). La disposicion de la basura se realizaba fundamentalmente

en un contenedor (53%) y la disposicion de las excretas a través de una poceta a cloaca
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(56.1%). El 59.1% de las participantes refirid6 contar en su vivienda con al menos de 4 a 6

servicios y equipos (teléfono, television, bafio, cocina y lavadora).

Tabla 4.4. Caracteristicas de la vivienda de las participantes (n=66).

Caracteristicas Categorias n (%)
Tipo de vivienda  Apartamento o casa 48 (72.7)
Anexo de quinta 3(4.5)
Casa de barrio 14 (21.2)
Rancho 1(1.5)
Mgteriales de Todos de bloque, cemento y 41 (62.1)
vivienda concreto
Paredes de bloqge, piso 23 (34.8)
cemento techo cinc
Paredes de bloque, piso de 2 (3)
tierra, techo de cinc
Suministro de agua Acueducto 36 (54.5)
Chorro comun 15 (22.7)
Otro 15 (22.7)
;:ifil;iesnt%a ddeeagua Todos los dias 18 (27.3)
Interdiario 38 (57.6)
Semanalmente 10 (15.1)
E'SpOS'Clon de la Camién a domicilio 1(1.5)
asura
Contenedor 35 (53)
Aire libre 26 (39.4)
Quema 4(6.1)
Disposicion de las Poceta a cloaca 37 (56.1)
excretas
Poceta a pozo séptico 26 (39.4)
Letrina 3(4.5)
i:?gf,'ﬁ,iseﬁggu'pos Todos los servicios y equipos 4(6.1)
De7a9 19 (28.7)
De4ab 39 (59.1)
Menor o igual que 3 4(6.1)
Ii(\a/?eenn dcg:\a de la Propia y se pagé 55 (83.3)
Propia pagandose 8 (12.1)
Alguilada 2 (4.5

4.1.5 Composicion del hogar

El nimero de integrantes de los hogares se determind en un rango de 1 a 7 individuos (con

una media de 4 personas); en promedio, al menos dos de sus miembros trabajaban. En

39.4% de los hogares el jefe de familia se dedicada a una ocupacion técnica. En el 34.9%

de las viviendas el ingreso mensual promedio del hogar estuvo en el rango de 4410- 6310
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pesos cubanos (aproximadamente de 36.7- 52.5 ddlares), (segun la tasa de cambio oficial
del Banco Central de Cuba, al momento de redactar este documento 120 pesos cubanos
equivaldrian a 1 USD). En el 87.9% de los casos la fuente de ingreso era un salario
mensual. El indice de dependencia fue menor que 2 en el 63.2% de los hogares y el indice
de hacinamiento 7.6% (Tabla 4.5).

Tabla 4.5. Composicion del hogar de las participantes (n=66).

Caracteristicas Categorias n (%)
;Dcu'pacmn del jefe de la Universitaria 22 (33.3)
amilia
Técnica 26 (39.4%)
Emp_leado sin profesion universitaria o 12 (18.2)
técnica definida
Obrero especializado 2 (3)
Obrero no especializado 4 (6.1)
Lnogggfo mensualen el pe 6610- 9510 pesos cubanos (MN) 10 (15.2)
4410-6310 MN 29 (43.9)
De 3110- 4210 MN 20 (30.3)
De 2100- 2960 MN 6 (9.1)
Menos de 2100 MN 1(1.5)
Fuente de ingreso Ganan_cia, beneficios, honorarios por 2 (3)
profesiones
Sueldo mensual 58 (87.9)
Salario semanal, por dia o por tarea 5 (7.6)
Donaciones de origen publico o privado 1(1.5)
indice de dependencia Menor que 2 42 (63.6)
Entre2y 2.5 17 (25.8)
Mayor que 2.5 7 (10.6)
indice de hacinamiento Viviendas con hacinamiento 5 (7.6)

indice de hacinamiento: Nimero de miembros del hogar/ Nimero de habitaciones para dormir.

indice de dependencia: Nimero de miembros del hogar/ Nimero de miembros que trabajan

En la tabla 4.6 y en la figura 4.4. se muestra el nivel socioeconémico de las participantes.
El 42.4 % se ubicé en el nivel medio alto y el 30.3% en el nivel medio; el 19.7% en el nivel

alto y 7.6% en el nivel bajo.

Tabla 4.6 . Nivel socioeconémico de las participantes (n=66).

Categorias n (%)
Alto 13 (19.7)
Medio alto 28 (42.4)
Medio 20 (30.3)
Medio bajo 5 (7.6)
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Figura 4.4. Nivel socioeconémico de las participantes (n=66).
4.2. Estilo devida

4.2.1 Habitos alimentarios

Frecuencia de consumo de alimentos

En la tabla 4.7 se muestra la frecuencia relativa del consumo mensual de alimentos; estos
fueron clasificados segun la Tabla de Composicion de Alimentos utilizada en Cuba
(Rodriguez et al., 2013). Los alimentos mas consumidos fueron los cereales, representados
fundamentalmente por el arroz, con una frecuencia de consumo diario por la mayoria de las
participantes (8.46%); en la categoria otros cereales el pan fue el que se consumié con mas
frecuencia (7.89%). Los aceites y grasas también tuvieron una presencia importante en la
dieta de las participantes, en promedio representaron el 7.44 % del consumo mensual con
respecto a otros productos. En orden de frecuencia la leche y productos lacteos fueron de
los alimentos mas comunmente consumidos por la mayoria de las mujeres seguido de los
vegetales crudos.
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Tabla 4.7. Frecuencia Relativa* del consumo mensual de alimentos por las participantes

(n=66).
Grupos de alimentos Media Mediana DE
Leche y P. lacteos 7.13 7.48 2.19
Quesos 3.62 3.18 2.56
Carnes 4.23 4.45 1.98
Aves 5.41 5.2 2.09
Visceras 1.05 1.15 0.91
Productos céarnicos 1.84 1.24 1.89
Productos céarnicos enlatados 0.2 0 0.78
Huevos 5.78 6.49 2.35
Pescados 1.3 1.19 1.27
Mariscos 0.25 0 1.1
Productos del mar industrializados 0.25 0 0.68
Productos del mar enlatados 0.07 0 0.27
Leguminosas 4.09 3.78 1.99
Semillas oleaginosas 0.63 0 1.24
Cereales 8.46 8.14 1.24
Otros productos cereales 7.89 8.05 2.04
Viandas 4.7 3.98 2.11
Vegetales crudos 6.52 6.97 2.36
Vegetales cocidos 1.91 2.16 1.2
Vegetales en conserva 0.72 0 1
Frutas citricas 2.76 2.36 2.58
Otras frutas 4.59 4.2 2.65
Jugos bebidas naturales 5.15 5.26 2.75
Compotas y néctares 2.67 2.33 2.34
Refrescos y otras bebidas 1.62 0 2.46
Aceites y grasas 7.44 7.6 1.11
Productos elaborados y fiambres 0.94 0 1.39
Productos pizzerias 1.41 1.22 1.21
Sopas cremas y pastas 2.52 2.42 1.5
AzUcares y dulces 4.19 3.88 2.02
Pasteleria 0.71 0 1.35

DE: Desviacién Estandar. * Expresada en frecuencias relativas (%), es decir, el porcentaje
de la frecuencia de consumo de un grupo alimenticio en relaciéon con la frecuencia de

consumo de los otros grupos.

Cuando los alimentos fueron analizados por grupos, para una mejor compresion de la
informacion, (Tabla 4.8), los cereales se mantuvieron como el grupo de alimentos mas

consumidos con respecto a otras categorias (24.9%) considerando los cereales con y sin
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grasa). En orden de frecuencia, los productos de origen animal (24.9%) y las frutas y

verduras (16.4%) representaron los grupos de alimentos que mas fueron ingeridos por las

mujeres.

Tabla 4.8. Frecuencia Relativa* del consumo mensual de grupos de alimentos por las

participantes (n=66).

Grupos de alimentos Media Mediana DE
Cereales Sin grasa 21.0 20.6 3.3

Con grasa 3.9 3.8 2.0
Frutas y verduras 16.4 16.1 2.6
Alimentos de origen animal 24.9 24.7 4.9
Leche y lacteos 7.1 7.5 2.2
Leguminosas 4.1 3.8 2.0
Aceites y grasas Con proteinas 0.6 0.0 1.2

Aceites y grasas 7.4 7.6 1.1
Azucares Azucares 9.4 9.6 4.1

AzUcares con grasa 4.9 4.5 2.6

DE: Desviacion estandar. *Expresada en frecuencias relativas (%), es decir, el porcentaje

de la frecuencia de consumo de un grupo alimenticio en relacién con la frecuencia de

consumo de los otros grupos.

Frecuencia de consumo por grado de procesamiento de alimentos

El 63.93%. de las participantes consumieron alimentos no procesados o minimamente

procesados; el 18.04% alimentos procesados; el 10.59% alimentos ultraprocesados, v el

7.4% ingredientes culinarios procesados (Tabla 4.9 y Figura 4.5).

Tabla 4.9. Frecuencia Relativa* del consumo mensual de alimentos segun su grado de

procesamiento por las participantes (n=66).

Alimentos por grado de procesamiento Media Mediana DE
Alimentos no procesados o minimamente procesados 63.93 64.71 6.74
Ingredientes culinarios procesados 7.44 7.6 1.11
Alimentos procesados 18.04 17.55 4.25
Alimentos ultraprocesados 10.59 9.6 5.53
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DE: Desviacion Estandar. * Expresada en frecuencias relativas (%), es decir, el porcentaje

de la frecuencia de consumo de un grupo alimenticio en relacién con la frecuencia de
consumo de los otros grupos.

70 63.9
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c
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Alimentos no Ingredientes Alimentos Alimentos
procesados a culinarios procesados ultraprocesados
minimamente procesados
procesados

Grupos de limentos segun su grado de procesamiento

Figura: 4.5. Frecuencia relativa (%) del consumo mensual de alimentos segun su grado
de procesamiento por las participantes (n=66).

4.2.2 Actividad fisica

El 39.4% de las mujeres realiz6 actividad fisica moderada; el 31.8 % actividad fisica baja 'y
el 28.8% actividad fisica alta. El tipo de actividad fisica que se reporté con mas frecuencia
fue caminar (Tabla 4.10 y Figura 4.6).

Tabla 4.10. Nivel de actividad fisica semanal de las participantes (n=66).

Nivel de actividad fisica n (%)
Bajo 21 (31.8)
Moderado 26 (39.4)
Alto 19 (28.8)
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Figura 4.6. Nivel de actividad fisica de las participantes (n=66).

4.2.3 Consumo de cigarro o tabaco y alcohol

La mayoria de las participantes (86%) no refirieron consumir cigarro, tabaco o alcohol; solo
una de las mujeres menciond el consumo regular de bebidas alcohdlicas desde hacia diez
afios; el 12.1% reportaron ser fumadoras activas, con un promedio de 3.17 cajetillas de
cigarros al afo (Tabla 4.11).

Tabla 4.11. Consumo de cigarro y alcohol por las participantes (n=66).

Habitos n (%)
Consumo de cigarro 8 (12.1)
Consumo de alcohol 1(1.5)
Sin habitos téxicos 57 (86.4)

4.3 Caracteristicas biolégicas de las participantes

4.3.1 Antecedentes personales y familiares de enfermedades cronicas

En la tabla 4.12 se puede observar que el 45.5% de las participantes refiri6 tener buena
salud. La HTA fue la comorbilidad que se registré con mayor frecuencia (30.3%) seguida
del asma bronquial (9.1%). Por otro lado, en cuanto a los antecedentes familiares de
enfermedades crénicas, el 39.4% de las mujeres refirié no tener parientes de primer grado
con enfermedades cronicas, el 25.8% reporté tener familiares con HTA, y el 19.7%
familiares con céncer.
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Tabla 4.12. Antecedentes de enfermedades de las participantes (n=66).

Antecedentes Enfermedades n (%)
Personales Hipertension arterial 20 (30.3)
Cardiopatia isquémica 1(1.5)
Diabetes mellitus tipo 2 2 (3)
Asma 6 (9.1)
Otros 7 (10.6)
Ninguno 30 (45.5)
Familiares Hipertension arterial 17 (25.8)
Diabetes mellitus tipo 1y 2 6 (9.1)
Asma 1(1.5)
Cancer 13 (19.7)
Otros 3 (4.5)
Ninguno 26 (39.4)

4.3.2 Caracteristicas ginecoldgicas-obstétricas

En la tabla 4.13 y figura 4.7 se presenta la distribucion de las participantes segun su funcion
ovarica. Se consideraron 3 categorias: premenopausia, perimenopausia y posmenopausia.
La inclusién de las mujeres en cada categoria se hizo a través del interrogatorio y la clinica
ya que no fue posible realizar determinaciones hormonales. Se identifico la premenopausia
como la etapa anterior a la perimenopausia (33.3% de las participantes). La perimenopausia
fue definida como el periodo entre los 40 e inicios de los 50 afios en el que aparecen ciclos
irregulares y que se extiende hasta un afio después de que se interrumpe
permanentemente la menstruacion (9.1% de las participantes) y la posmenopausia como
los afios posteriores a la menopausia (57.6% de las participantes). Considerando la
menopausia fisiolégica como el cese permanente de la menstruacién determinado

retrospectivamente después de un afio de amenorrea.

Tabla 4.13. Funcién ovarica de las participantes (n=66).

Funcion ovarica n (%)
Premenopausia 22 (33.3)
Perimenopausia 6 (9.1)
Posmenopausia 38 (57.6)
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Figura 4.7. Funcion ovérica de las participantes (n=66).

Los datos sobre la historia ginecol6gica-obstétrica fueron auto reportados (Tabla 4.14). La
edad de la menarquia estuvo en el rango de 9 a 15 afios, con una media de 11.67 (DE
1.42). Por otro lado, en las 38 participantes posmenopausicas la edad de la menopausia se
encontré entre los 36 y los 56 afios, con una media de 50.24 afios y (DE 3.91). En los dos
casos en los que se registro la edad de la menopausia debajo de los 40 afios su causa fue
artificial por extirpacion quirargica de los ovarios. Respecto a la historia obstétrica se registro

un rango de 0-7 gestaciones, con un promedio de 3 embarazos, 2 partos y 1 aborto.

Tabla 4.14. Historia ginecolégica-obstétrica de las participantes (n=66).

Categorias Minimo Maximo Media DE
Edad de la menarquia (afios) 9 15 11.67 1.42
I(End:aéds;je la menopausia (afios) 36 56 50.24 3.91

DE: Desviacion Estandar

4.3.3 Estadios del cancer de mama

La tabla 4.15 y la figura 4.8 muestran la clasificacion segun la etapa del cancer de mama
en las participantes. Se registré el estadiamiento posquirdrgico en las mujeres en las que
la cirugia fue la primera opcion terapéutica y el estadiamiento clinico en los casos en los

gue la paciente recibié la QT antes de operarse. La mayoria de las mujeres se
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diagnosticaron en una etapa Il seguida de una etapa lll. La etapa Il incluyé al 50% de las
mujeres, lo que significa que presentaron tumores mayores de 2 cm o con invasién tumoral
a los ganglios linfaticos regionales, mientras que en la etapa lll, o sea, con una enfermedad
localmente avanzada se incluy6 el 40.9% de las participantes. Tan solo el 9.1% de las
mujeres se diagnosticaron en una etapa I.

Tabla 4.15. Etapa del cancer en las participantes (n=66).

Etapas n (%)
Etapa | 6 (9.1)
Etapa Il 33 (50)
Etapa Ill 27 (40.9)
(n=66)
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Figura 4.8. Etapa del cancer en las participantes (n=66).
4.3.4 Estado nutricional de las participantes antes y después de la QT

La tabla 4.16 y la figura 4.9 muestran el estado nutricional de las participantes antes y
después de la QT. Se emple6 el IMC por ser un instrumento de caracter universal y de facil
manejo. Mas de la mitad de las mujeres presentaron sobrepeso y obesidad tanto antes
(66.7%) como después de la QT (66.6%). Antes del tratamiento, el 28.8% de las
participantes tuvieron sobrepesoy el 37.9% obesidad (distribuida en sus diferentes niveles).
Después de la QT las participantes se distribuyeron en las categorias de sobrepeso y de
obesidad de forma similar (33.3%). La prevalencia del peso bajo fue escasa.

La figura 4.10 ilustra el comportamiento de las diferentes categorias de la obesidad. Antes
de la QT el 28.8% de las mujeres presentaron sobrepeso, el 27.3% obesidad tipo I, el 9.1%
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obesidad tipo Il y el 1.5% obesidad tipo Ill. Una vez terminado el tratamiento el 33.3% de
las pacientes tuvo sobrepeso, el 21.2% y el 12.1% presentaron obesidad tipo | y tipo Il
respectivamente, mientras que ninguna mujer tuvo obesidad tipo lll. Observandose de esta
manera discretas variaciones de estas categorias dadas por un aumento del sobrepeso y
la obesidad tipo Il y una disminucién de la obesidad tipo | y tipo IlI.

Tabla 4.16. Estado nutricional de las participantes (n=66) antes y después de la
quimioterapia.

IMC* AQT DT

n (%) n(%)
Bajo peso (<18.5) 23 1(1.5)
Normal (18.5-24.9) 20 (30.3) 21 (31.8)
Sobrepeso (25-29.9) 19 (28.8) 22 (33.3)
Obesidad | (30-34.9) 18 (27.3) 14 (21.2)
Obesidad Il (35-39.9) 6 (9.1) 8 (12.1)
Obesidad Il (>40) 1(1.5) 0 (0)

*Indice de masa corporal (kg/m?), AQT: Antes de la Quimioterapia, DQT: Después de la
Quimioterapia

Obesidad Il (>40)

Obesidad I (35-39.9)

Obesidad | (30-34.9)

IMC*

Sobrepeso (25-29.9)

Normal (18.5-24.9)

Bajo peso (<18.5)

0 5 10 15 20 25 30 35
Porcentaje (%)

E Antes de la Qumioterapia m Después de la Qumioterapia

*IMC: indice de Masa Corporal
Figura 4.9. Estado nutricional de las participantes (n=66).
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Figura: 4.10. Comportamiento del sobrepeso y la obesidad en las participantes (n=66)
antes de y después de la quimioterapia.

4.3.5 Caracteristicas de la quimioterapia
La figura 4.11 describe el tipo de QT que recibieron las participantes, la cual se dividié en
neoadyuvante y adyuvante. En el 68.2% de los casos la QT se administro después de la

cirugia del cancer de mama (adyuvante) y en el 31.8% se administro antes (neoadyuvante).
La duracioén de la QT tuvo un promedio de 64 dias (DE 8.5).

m Adyuvante
® Neoadyuvante

Figura: 4.11. Intencion de la quimioterapia en las participantes (n=66).
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4.4 Caracteristicas clinicas y metabdlicas asociadas al sindrome metabdlico en las
participantes antes y después de la quimioterapia

Se realiz6 el analisis comparativo de las variables relacionadas con las caracteristicas
clinicas y metabdlicas asociadas al SM en las participantes antes y después de la QT,
utilizando el método de t pareada en el caso de las variables con distribucion normal (tabla
4. 17) y la prueba de rango con signo de Wilcoxon (tabla 4.18) para el resto de las variables.
De esta manera se observo que en todos los casos existieron diferencias estadisticamente
significativas entre sus medias antes y después de la QT.

Tabla 4.17. Evaluacién de las caracteristicas clinicas y metabdlicas asociadas al
sindrome metabdlico en las participantes (n=66) antes y después de la quimioterapia.

Variables* AQT DQT

Media DE Media DE t valor p
Peso (kg) 69.0 14.9 69.8 14.7 2.36 0.021
IMC (kg/m2) 27.6 5.4 279 53 -2.424 0.018
CC (cm) 93.6 11.6 945 11.7 -2.481 0.016

HDLc (mmol/l) 1.8 (69.5mg/dL) 0.5  1.58(61.7mg/dL) 0.5 6.186 <0.0001

*Variables con distribucion normal, IMC: indice de Masa Corporal, CC: Circunferencia de
cintura, AQT: Antes de la Quimioterapia, DQT: Después de la quimioterapia, HDLc:
Colesterol lipoproteinas de alta densidad (High Density Lipoprotein colesterol), DE:
Desviacién estandar, t: t pareada, (n=66)

Tabla 4.18. Evaluacion de las caracteristicas clinicas y metabdlicas asociadas al
sindrome metabdlico en las participantes (n=66) antes y después de la quimioterapia.

Variables* AQT DQT
Rango Rango
Media medio Media medio z valorp
TA sistolica 115 18.8 120 19.6 3.0 0.01
TA diastdlica 76 15.1 78 18.6 2.0 0.04
Gluc** (mmol/l) 5.3 (95.48mg/dL) 34.3 5.7(102.6mg/dL)  30.2 3.1 <0.0001
TG (mmol/l) 1.7 (148.7mg/dL) 38.1 2.3(201.2mg/dL) 17.9 5.4 <0.0001

*Variables sin distribucion normal, ** Glucemia en ayunas, AQT: Antes de la Quimioterapia,
DQT: Después de la quimioterapia, TA: Tension arterial, TG: Triglicéridos, z: Wilcoxon
Signed Ranks Test, (n=66)

4.5 Presencia de componentes del sindrome metabdlico antes y después de la
quimioterapia

Enlatabla 4.19y la figura 4.12 se presentan los resultados de los criterios diagnosticos del

SM antes y después de la QT. Antes de la QT predomind la obesidad abdominal, ya que el

63.6% de las mujeres tuvo una circunferencia de la cintura (CC) = 88cm; el 39.7% presento

cifras elevadas de TA. Los niveles de TG, glucosa y HDLc tuvieron una frecuencia de
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30.3%, 28.8% y 10.6%, respectivamente. Después de la QT, la obesidad abdominal se
mantuvo constante en el 63.6% de las mujeres, la glucemia se presentd en el 60.6% de los
casos, Y la hipertrigliceridemia en el 59.1%. Las cifras de TA elevada en el 47% y de HDLc
en el 27.3%.

Tabla 4.19. Criterios diagnosticos del sindrome metabdlico en las participantes (n=66)
antes y después de la quimioterapia.

Criterios AQT DOQT
n (%) n (%)
Tension arterial 25 (37.9) 31 (47)
Glucosa* 19 (28.8) 40 (60.6)
HDLc* 7 (10.6) 18 (27.3)
TG* 20 (30.3) 39 (59.1)
CC 42 (63.6) 42 (63.6)

*En sangre en ayunas, AQT: Antes de la quimioterapia, DQT: Después de la quimioterapia,
HDLc: Colesterol lipoproteinas de alta densidad, TG: Triglicéridos, CC: Circunferencia de la
cintura.

60.6 63.663.6

w b~ OO O
o O O o

Porcentaje (%)

N
o

Tensién arterial Glucosa HDLc Triglicéridos  Circunferencia
de cintura
Criterios del Sindrome Metabdlico

m Antes de la Qumioterapia m Después de la Quimioterapia

Figura 4.12. Presencia de los criterios diagnésticos del sindrome metabdlico en las
participantes antes y después de la quimioterapia (n=66).
La tabla 4.20 y la figura 4.13 describen la frecuencia del nUmero de componentes del SM
presentes (0-5) antes y después de la QT. Antes de la QT, el 24.2% de las mujeres presentd

SM, ya que tenian 3 0 mas de los componentes; después de la QT la frecuencia fue de
47%.
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Tabla 4.20. Numero de criterios diagndésticos del sindrome metabdlico en las participantes
(n=66) antes y después de la quimioterapia.

AQT DQT
Numero de componentes n (%) n (%)
0 9 (13.6) 3(4.5)
1 21 (31.8) 14 (21.2)
2 20 (30.3) 18 (27.3)
3 13 (19.7) 12 (18.2)
4 23 11 (16.6)
5 1(1.5) 8 (12.1)

AQT: antes de la quimioterapia, DQT: después de la quimioterapia.
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Figura 4.13. Numero de criterios diagnésticos del sindrome metabdlicos presentes en las
participantes (n=66) antes y después de la quimioterapia.

Se realiz6é una prueba de McNemar (Tabla 4.21) comparando la presencia del SM antes y
después de la QT, observandose que el nimero de mujeres con SM aumento, de 16 antes
del tratamiento a 31 una vez finalizado este. De esta forma se constaté una diferencia
estadisticamente significativa (p: 0.003) en la proporcién de pacientes con diagnostico de
SM después de la quimioterapia.
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Tabla 4.21. Presencia del sindrome metabdlico en las participantes (n=66) antes y
después de la quimioterapia.

Presencia del SM después de la Quimioterapia

Presencia del No Si Total
SM antes de No 31 19 50
la Si 4 12 16

QS Gl Total 35 31 66

SM: Sindrome Metabdlico

La prueba de ANOVA se aplicé para determinar si existian diferencias significativas entre
las medias de las variables asociadas al SM en las participantes segun la cantidad de
criterios diagnédsticos del SM presentes (0, 1, 2, 3, 4 y 5). A continuacién, se muestran las
medias y desviaciones estandar del peso y el IMC para cada grupo, antes de la
guimioterapia (Tabla 4.22) y después de la quimioterapia (Tabla 4.23). Los resultados de
este andlisis sugieren que, en ambos momentos tanto el peso como el IMC muestran
variaciones significativas entre los grupos establecidos.

Tabla 4.22. Resultados de ANOVA para el peso y el IMC en las participantes (n=66) antes
de la quimioterapia.

Peso (kg) IMC (kg/m?)
Criterios n Media DE Media DE
(diag. SM)

0 8 61.1 9.3 23.9 3.9

1 21 63.3 16.1 25.3 5.6

2 20 74.3 11.1 29.2 3.8

3 0 mas criterios* 17 73.8 13.4 30.5 5.1
ANOVA F (p) 3.43 5.49

(0.022) (0.002)

ANOVA: Anélisis de Varianza, IMC: indice de Masa Corporal, (diag. SM): diagndstico del
sindrome metabdlico, F: Distribuciébn F, DE: Desviacién estandar, p=valor de nivel de
significancia, *Se muestra el grupo con 3 0 mas criterios ya que en las categorias con 4y 5
criterios solo se encontraban 2 y 1 paciente, respectivamente.
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Tabla 4.23. Resultados de ANOVA para el peso y el IMC en las participantes (n=66)
después de la quimioterapia.

Peso (kg) IMC (kg/m?)
Criterios n Media DE Media DE
(diag. SM)

0 3 51.3 4.2 20.2 1.8

1 14 67.0 14.2 26.2 4.4

2 18 66.4 11.1 27.2 4.4

3 12 73.0 18.6 28.9 6.8

4 11 69.6 12.1 28.3 4.1

5 8 84.9 10.0 33.7 3.1
ANOVA F (p) 3.70 4.62

(0.006) (0.001)

ANOVA: Anélisis de Varianza, IMC: indice de Masa Corporal, (diag. SM): diagndstico del
sindrome metabdlico, F: Distribucion F, DE: Desviacion estandar, *p=valor de nivel de
significancia.

Las medias y desviaciones estandar de los componentes individuales del SM segun el
namero de criterios diagnosticos del SM presentes se muestran en las tablas 4.24 (antes
de la quimioterapia) y 4.25 (después de la quimioterapia). Se observaron variaciones
significativas entre los grupos en las medias de las cifras de tension arterial sistélica, los
niveles de glucemia, de HDLc, de triglicéridos y de la circunferencia de la cintura, tanto
antes como después de la quimioterapia.

Tabla 4.24. Resultados de ANOVA para los componentes del sindrome metabdlico en las
participantes (n=66) antes de la quimioterapia.

TA sistélica TA diastélica Glucemia HDLc TG CC
Criterios n Media DE Media DE Media DE Media DE Media DE Media DE
(diag.
SM)
0 8 111.2 8.4 75.0 5.4 4.7 0.5 2.2 0.6 0.9 0.3 8438 2.1
1 21 114.3 10.3 74.3 8.7 5.0 0.8 2.0 0.4 1.4 0.6 90.1 11.9
2 20 114.3 7.5 770 7.3 5.1 1.0 1.8 0.4 1.7 09 966 88
3 0 mas 17 118.8 12.2 77.9 7.1 6.2 1.5 1.4 0.3 2.3 1.0 986 134
ANOVA F 1.309 0.465 5.434 10.833 6.795 4.263
(p) (0.280) (0.708) (0.002) (0.00) (0.00) (0.008)

ANOVA: Andlisis de Varianza, (diag. SM): diagnéstico del sindrome metabdlico, TA:
Tension arterial, HDLc: Colesterol lipoproteinas de alta densidad, TG: Triglicéridos, CC:
Circunferencia de la cintura, F: Distribucion F, DE: Desviacion estandar, p=valor de nivel de
significancia. *Se muestra el grupo con 3 0 mas criterios ya que en las categorias con 4y 5
criterios solo se encontraban 2 y 1 paciente, respectivamente.
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Tabla 4.25. Resultados de ANOVA para los componentes del sindrome metabdlico en las
participantes (n=66) después de la quimioterapia.

TA sistélica  TA diastélica Glucemia HDLc TG CC
Criterios n Media DE Media DE Media DE Media DE Media DE Media DE
(diag.
SM)
0 3 103.3 5.8 66.7 5.8 5.2 0.2 2.5 0.7 1.1 0.2 84.7 3.1
1 14 1121 105 757 7.6 4.9 0.8 1.8 0.4 15 4 87.0 9.4
2 18 1178 118 76.4 9.0 5.6 1.2 1.6 0.3 2.2 1.1 91.8 7.3
3 12 1238 9.8 80.8 5.1 5.9 0.8 1.6 0.4 2.0 1.1 98.9 137
4 11 1261 129 823 8.8 6.8 1.2 1.4 0.3 3.4 1.2 97.0 12.0
5 8 1275 7.1 80.0 5.3 6.1 0.4 1.0 0.1 3.7 1.5 1073 8.1
ANOVA F 4.85 2.89 4.83 10.74 7.88 5.616

(p) (0.001) (0.021) (0.001) (0.00) (0.00) (0.0)

ANOVA: Andlisis de Varianza, (diag. SM): diagnéstico del sindrome metabdlico, TA:
Tension arterial, HDLc: Colesterol lipoproteinas de alta densidad, TG: Triglicéridos, CC:
Circunferencia de la cintura, F: Distribucion F, DE: Desviacion estandar, *p=valor de nivel
de significancia.

4.6 Asociacion entre los factores bioldgicos, ambientales, relacionados con el estilo
de viday el tratamiento y el sindrome metabdlico

Para establecer los niveles de asociacién entre el SM con los factores de riesgo (bioldgicos,
ambientales, asociados al estilo de vida y al tratamiento citotéxico) una vez finalizada la QT,
se utilizé el andlisis de correlacion (biserial puntual) (Tablas 4.26 y 4.27). Al analizar las
variables bioldgicas (Tabla 4.26) se observd una correlacion positiva y débil,
estadisticamente significativa entre la presencia del trastorno metabdlico y el peso (en kg)
(CCBP =0.318; p=0.009), asi como con el IMC (kg/m?) (CCBP = 0.319; p=0.009) evaluados
ambos una vez finalizado el tratamiento. El andlisis de las variables ambientales arroj6 una
correlacion negativa, también débil, estadisticamente significativa entre el SM y el nivel
socioeconomico (CCBP =-0.319; p= 0.009).

Al asociar el diagndstico del SM después de la QT y las variables relacionadas con el estilo
de vida, solo se hallé una correlacién negativa y moderada con la frecuencia de consumo
de alimentos no procesados (CCBP= -0.513; p < 0.001) y una correlacion de igual
intensidad, pero positiva con la frecuencia de consumo de alimentos ultraprocesados
(CCBP = 0.480; p < 0.001), en ambos casos esta correlacion fue estadisticamente
significativa. En cuanto a las variables relacionadas con el tratamiento, no se encontré

correlacion con la intencién de la quimioterapia.
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Tabla 4.26. Correlacion entre el diagnostico de sindrome metabdlico después de la
guimioterapia y las variables biologicas en las participantes (n=66).

CCBP p*
Edad (afos) 0.054 0.665
Edad de la menarquia (afios) 0.140 0.263
Edad de la menopausia (afios) 0.041 0.806
Funcion ovarica 0.004 0.977
Etapa del cancer -0.059 0.640
Peso (kg) después de la quimioterapia 0.318 0.009
IMC (kg/m?) después de la quimioterapia 0.319 0.009

CCBP: Coeficiente de correlacion biserial puntual, *p=valor de nivel de significancia, IMC:
Indice de Masa Corporal.

Tabla 4.27. Correlacién entre el diagndstico del sindrome metabdlico después de la
guimioterapia y las variables relacionadas con la frecuencia del consumo de alimentos
segun grado de procesamiento (n=66).

CCBP p*
FRC de alimentos no procesados -0.513 <0.001
FRC de ingredientes culinarios -0.006 0.964
procesados
FRC de alimentos procesados 0.217 0.080
FRC de alimentos ultraprocesados 0.480 <0.001

CCBP: Coeficiente de correlacion biserial puntual, *p=valor de nivel de significancia, FRC:

Frecuencia Relativa de Consumo.

Se empled la regresion logistica binaria para establecer los niveles de asociacion entre la
variable dependiente (con y sin SM) y las variables independientes (factores de riesgo
biol6gicos, ambientales, asociados al estilo de vida y al tratamiento) una vez finalizada la
QT. Los resultados positivos del analisis son representados en la tabla 4.28. En la variable
Dummy funcion ovarica se asigné 1 a la posmenopausia y 0 a otros (pre y perimenopausia),
mientras que en la variable Dummy etapa 3 se asigné 1 a la etapa 3 del cancer de mamay
0 a otras (etapas 1y 2). Se observé una asociacion significativa entre el IMC (Coeficiente
B=0.163; p=0.019) y la frecuencia relativa de consumo de alimentos ultraprocesados
(Coeficiente B=0.221; p=0.02) con el diagnéstico positivo del SM. Los odds ratios se

explicaron mediante Exp(B). Después de la quimioterapia, por cada unidad adicional en el
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IMC se espera un incremento del 18 % en las probabilidades de tener SM (95% I.C: 3%-

35%). La precision del modelo fue razonablemente alta (84%) y se calculé empleando el

Area Bajo la Curva ROC (por sus siglas en inglés Receiver Operating Characteristic).

Tabla 4.28. Resultados de la regresion logistica binaria entre el sindrome metabdlico y las
variables bioldgicas y relacionadas con el estilo de vida después de la quimioterapia.

Variables B DE Wald p* Exp(B) 95% I.C para

EXP(b)

Inferior Superior
Edad (afios) 0.058 0.036 2.525 0.112 1.060 0.987 1.138
Dummy_F.ovéarica2(1) -0.145 0.818 0.031 0.860 .865 0.174 4.303
Dummy_Etapa3(1) -0.611 0.668 0.838 0.360 543  0.147 2.008
IMC (kg/m?) 0.163 0.070 5.485 0.019 1.178 1.027 1.350
FR_AU (%) 0.221 0.071 9.791 0.002 1.247 1.086 1.432
Constante -9.976 3.410 8.560 0.003 .000

DE: Desviacion estandar, p*=valor de significancia, I.C: Intervalo de confianza, F. ovarica:
Funcién ovarica, IMC: Indice de Masa Corporal, FR_AU: Frecuencia relativa de consumo

de alimentos ultraprocesados.
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Capitulo 5. Discusién

Los resultados del presente estudio indican que la prevalencia del SM aument6 en las
mujeres con cancer de mama que recibieron QT. Una vez finalizado el tratamiento se
observaron diferencias significativas entre los componentes individuales del sindrome al
compararlos antes y después de la QT, asi como, modificaciones cualitativas y cuantitativas
de los criterios diagndsticos. Se apreciaron variaciones significativas entre el peso, el IMC
y los componentes individuales del SM antes y después de la QT en las participantes segun
la cantidad de criterios diagndsticos del SM presentes. Se encontraron asociaciones débiles
y moderadas entre el diagndstico del SM y algunos de los factores pronésticos estudiados:
biol6gicos, asociados al estilo de vida y ambientales. Se observd, ademas, una relacion

positiva entre el diagnostico del SM y el IMC y el consumo de alimentos ultraprocesados.

Los resultados anteriores sugieren que el estado nutricional y los habitos alimentarios
desempefian un papel importante en el desarrollo del SM. Sin embargo, no se trata del
predominio de la accion de una variable de forma aislada sobre la aparicion y modificacion
de los componentes del SM, sino de una interaccién compleja entre cada uno de los
elementos analizados. Estas interacciones pueden dar lugar a la aparicién del trastorno

metabdlico y determinar su curso en un contexto clinico especifico.

El presente estudio plantea la necesidad de continuar investigando sobre el tema ya que
pone en evidencia que se trata de una problematica compleja y frecuente en las mujeres
sobrevivientes al cancer de mama. Ademas, puede servir de referencia para futuras
investigaciones sobre la relacion entre el SM y el cancer de mama en la provincia de Ciego

de Avilay en Cuba.
5.1 Caracteristicas sociodemograficas de las participantes

A nivel mundial el diagnéstico del cancer de mama aumenta con la edad, en las mujeres
jévenes entre 20 y 30 afios la tasa de incidencia es de 1 en 10.000, mientras que en el
grupo de edad de mayores de 60 afios estas cifras ascienden a 1 en 500 (Ayer et al., 2017).
En Cuba, segun los datos del MINSAP (2022), la incidencia del cancer de mama se eleva
con la edad y el grupo etario mas afectado es el de 60 afios y mas, similar a lo que se
describe en la literatura cientifica internacional. En contraste, en la presente investigacion
el grupo de edad mas afectado fue el de 40 a 59 afios. Similares resultados fueron descritos

por Pérez-Parra y colaboradores (2018) al realizar una caracterizacion clinica y
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anatomopatologica de las mujeres con cancer de mama en la provincia de las Tunas, Cuba.
Estos autores encontraron que el 66.2% de las mujeres se hallaba en el rango de 35 a 60

afos.

Las diferencias observadas en la distribucion de las edades de las participantes en la
presente investigacion, en comparacion con lo descrito en la literatura, pudiera atribuirse al
tamafio limitado de la muestra y a factores especificos dentro de la poblacion estudiada.
Por ejemplo, la alta prevalencia del sobrepeso y la obesidad. Si bien, alrededor de la mitad
de los casos de cancer de mama son diagnosticados en mujeres mayores de 40 afios sin
otros factores de riesgo identificados (OPS, 2023), el exceso de peso eleva el riesgo de
desarrollar la enfermedad, fundamentalmente en las mujeres posmenopéausicas (Pothiwala
et al., 2009).

La incidencia y prevalencia del cancer de mama y del SM tienden a aumentar a medida que
las personas envejecen (Peinado et al., 2021), particularmente en el sexo femenino (Hirode
y Wong 2020; Vishram et al., 2015). Debido a esta asociacién reconocida entre la edad y la
prevalencia del SM los modelos estadisticos que se emplearon en la presente investigacion

fueron ajustados por grupo de edad.

El nivel educativo podria estar relacionado con comportamientos sobre la salud y el acceso
a informacién y conocimientos sobre habitos saludables. En general, un mayor nivel
educativo estaria relacionado a una mayor conciencia sobre la salud, una toma de
decisiones mas informada y un mejor acceso a recursos para la prevencion y el diagndstico
temprano del SM (Stephens et al., 2020; Wamala et al., 1999).

El nivel socioeconémico tiene un impacto en el conocimiento y la conciencia sobre la salud,
los estilos de vida y habitos, ademas, sobre el ambiente fisico y social y el bienestar
emotivo. Diversos estudios sefialan que un estatus socioeconémico mas alto se asocia con
estilos de vida saludables que incluyen mayor actividad fisica y menos tabaquismo, asi
como menor incidencia de obesidad central, DM2 y HTA en las mujeres (Zujko et al., 2020).
En contraposicion, un nivel socioeconémico mas bajo ha sido asociado a la obesidad
centripeta (Volaco et al., 2018) y un aumento del riesgo de desarrollar DM2 (Pefias et al.,
2020; Volaco et al., 2018), al igual que a un menor control metabdlico en estos pacientes
(Ibafez et al., 2018). De igual forma a lo descrito en la literatura, en este estudio se encontrd
una correlacion negativa entre el diagnéstico del SM y el nivel socioeconémico de las

participantes.
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Al evaluarse el nivel educacional en las participantes se observo que mas del 60% se ubicd
entre los niveles medio superior y superior. Mientras que, en relacibn con el nivel
socioecondmico aproximadamente el 72% se incluyeron en las categorias medio alto y
medio. De estos resultados se deduce que en la mayoria de las participantes seria esperado

encontrar habitos y conductas relacionadas con el cuidado de su salud.
5.2 Estilo de vida

En Cuba la prevalencia del consumo de cigarro/tabaco en la poblacion de 15 afios y méas
se estim6 en 21.6% en el afio 2019 (Suéarez, 2022). Sin embargo, se encontré6 una
frecuencia baja del tabaquismo entre las participantes (12.1%), este resultado es notable si
se tiene en cuenta que los estudios epidemioldgicos recientes reportan una prevalencia
relativamente alta del consumo de cigarro entre las mujeres (Jafari et al., 2021; Lopez et
al., 2018). Una caracterizacion del tabaquismo en Cuba en el afio 2021, reporté un
decrecimiento del consumo de cigarrillos en la poblacién mayor 15 afios (7.9 cajetillas per
capita menos con respecto al 2020) relacionada fundamentalmente con las dificultades en

la oferta y la elevacién de los precios (Suarez, 2022).

La actividad fisica de las participantes se distribuyé practicamente de manera uniforme
entre las categorias baja, moderada y alta. Un estudio realizado en Cuba entre los afios
2010-2011 estimé que el 23% de la poblacién cubana presentaba actividad fisica baja
(medido con IPAQ) (Bonet y Varona, 2014). En el afio 2016 los indicadores aportados por
el pais a organismos internacionales reflejaban que el 36.9% de la poblacién declar6
practicar actividad fisica insuficiente (OPS, 2022b). El nUmero de estudios publicados sobre
el nivel de actividad fisica de la poblacién cubana es limitado (Izquierdo, 2019). El 39.4%
de las participantes refirid realizar actividad fisica semanal de intensidad y frecuencia
suficiente para ser considerada moderada y el 28.8% intensa. Entre las actividades que con
mas frecuencia mencionaron se encontraban caminar y montar bicicleta. Estas actividades
son percibidas como parte del cuidado de la salud, segun un estudio realizado en Yucatan,

México, con mujeres que tenian cancer de mama en remision (Saldafa, 2019).

El impacto de la QT en la actividad fisica es altamente individual, algunas mujeres pueden
continuar fisicamente activas dentro de sus limites mientras que otras pueden necesitar
disminuir su nivel de actividad debido a los efectos adversos del tratamiento (Chung et al.,

2021). Sin embargo, lo esperado es una reduccion considerable de la actividad fisica debido
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a los efectos secundarios de la QT como: la fatiga, las nauseas y la afectacion de la
inmunidad (Midtgaard et al., 2009; Nelson et al., 2019).

El andlisis del consumo de alimentos segun la Tabla de composicion de alimentos cubana
arroj6 que la dieta de las participantes estuvo conformada fundamentalmente por los
cereales representados por el arroz y el pan de harina de trigo, aceites y grasas, leche,
vegetales crudos y carne de aves. Al agruparse los alimentos en categorias mas amplias
los cereales se mantuvieron como el grupo de productos més consumidos (24.9% del total
de grupos de alimentos consumidos) asi como los alimentos de origen animal (24.9%),
seguidos de las frutas y verduras (16.4%). Ademas, se observé un alto consumo de

alimentos no procesados o minimamente procesados (63.9%).

Un examen de la Primera Encuesta Nacional de Consumo y Preferencias Alimentarias en
Cuba desarrollada entre los afios 2000-2001 documento que las grasas alimentarias y las
carnes y sustitutos fueron los alimentos mas consumidos, la ingesta de pescado fue infima
y el consumo de cereales fue a expensas fundamentalmente del arroz y el trigo.
Concluyendo que, en Cuba las preferencias alimentarias a menudo se inclinan a satisfacer
las necesidades de grasas, proteinas y azlcar en detrimento del consumo de opciones mas
saludables como frutas y verduras. Resultando en un patrén de consumo con mala calidad
nutricional, desequilibrio y falta de variedad tanto en la realidad como en las preferencias
(Porrata, 2009).

Durante la QT la dieta de las mujeres puede variar debido a los efectos no deseados del
tratamiento como nauseas, vomitos, cambios del gusto y del apetito (Nolden et al., 2019;
Coa et al., 2015). Numerosos estudios han evaluado el impacto de la QT sobre las
preferencias alimentarias y percepciéon quimiosensorial. Por ejemplo, Vries y colaboradores
(2018) realizaron una caracterizacion de las preferencias alimentarias, la funcion del gusto
y del olfato durante la QT en mujeres con cancer de mama en comparacion con mujeres
sanas, en los Paises Bajos. Estos autores encontraron que durante el tratamiento a las
participantes que recibian QT les gustaban menos los alimentos con altos contenidos de
proteinas y grasas, dulces y salados. Por otro lado, los autores norteamericanos Coa y
colaboradores (2015) observaron que los alimentos que con mas frecuencia evitaron los
pacientes fueron: alimentos grasos/ fritos, picantes, citricos/ acidos o muy condimentados.
Mientras que, los alimentos preferidos fueron: frutas y verduras, sopa, aves, pasta y

pescado.
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Un estudio realizado en Yucatan, México, con mujeres que tenian cancer de mama en
remisién, se observé que todas las participantes realizaron algun tipo de dieta relacionada
con el cancer de mama, ya fuera desde el diagnostico de la enfermedad o durante el
tratamiento primario. Para alcanzar esta alimentacién saludable una de las estrategias que
mas mencionaron las mujeres fue la autoseleccion de los alimentos, con una disminucion
del consumo de los alimentos considerados dafiinos como carnes rojas, refrescos
enlatados, comida chatarra y azlUcares y una mayor preferencia por aquellos considerados

saludables como las frutas y verduras (Saldafia, 2019).

La dieta juega un papel fundamental en la presencia del SM, ya que los habitos alimentarios
influyen en el desarrollo de sus componentes. Pagliai y colaboradores (2021) realizaron una
revision sisteméatica de los estudios observacionales que asocian el consumo de alimentos
ultraprocesados y el estado de salud, concluyendo que, un mayor consumo de este grupo
de alimentos se asocié a un peor perfil cardiometabdlico. En el presente estudio la
frecuencia relativa del consumo de alimentos ultraprocesados fue de 10.6%, mientras que,
los alimentos no procesados 0 minimamente procesados (segun la clasificacion NOVA)
representaron el 63.9%. Otro estudio realizado en Brasil en la poblacion de mujeres
sobrevivientes al cancer de mama reporté que los alimentos ultraprocesados constituyen
hasta un tercio de la dieta de las mujeres, asociado a una reduccion en el consumo de

alimentos frescos, proteinas y fibras (do Nascimento et al., 2020).

En los andlisis realizados se encontraron asociaciones significativas entre el SM y el
consumo de alimentos segun su grado de procesamiento. Observandose que una mayor
frecuencia de consumo de alimentos no procesados se correlacion6 con una menor
probabilidad de presencia del SM, mientras que a mayor frecuencia de ingesta de alimentos
ultraprocesados mayores probabilidades de presentar SM al concluir la QT. Asi mismo, se
encontré una relacion directa entre el SM y el consumo de alimentos ultraprocesados

después de la QT.

Los cuestionarios sobre el estilo de vida se aplicaron una sola vez entre el tercer y el cuarto
ciclo de QT, de esta forma se conocieron los habitos y conductas de las participantes
relacionadas con la actividad fisica y la dieta durante el tratamiento. La implementacion de
un solo registro de estas variables podria considerarse una limitacién del estudio ya que
dos mediciones (previo y posterior al tratamiento) habrian permitido evaluar los cambios en

de estos parametros y su relacion con el desarrollo de los componentes del SM.
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5.3 Caracteristicas biolégicas

La HTA fue la enfermedad crénica que se registré con mayor frecuencia como antecedente
personal (30.3% de las participantes) y familiar (25.8% de las participantes). Este trastorno
se caracteriza por una elevacion continua de la presién arterial sistélica, diastélica o de
ambas. Las cifras de presion aumentan gradualmente con la edad por lo que la prevalencia
de la enfermedad se comporta de igual manera. En la HTA se reconoce, ademas, una
influencia importante de los factores genéticos de forma que su prevalencia aumenta en los
familiares de primer grado (Alvarez et al., 2022). En Cuba la HTA tiene una tasa de
prevalencia en las mujeres de 249.3/1,000 habitantes (MINSAP, 2022). La HTA es
considerada uno de los componentes del SM y esta presente en al menos el 85 % de los

individuos con diagnéstico de SM (Sowers, 2004).

El cancer, sin especificar localizacién fue otro de los antecedentes familiares que
predomind. En relacién con lo anterior de un 5-10% de los casos de cancer de mama se
asocian a sindromes de predisposicion hereditaria al cancer, por mutaciones que se
producen en genes de la linea germinal. Por lo que es comun encontrar en los familiares
de las personas afectadas la presencia de tumores malignos en la mama o en otras
localizaciones como el ovario (Pérez-Parra et al., 2018; Vande et al., 2019). La diabetes
mellitus fue otro de los antecedentes familiares mas referido por las participantes. Al
respecto, cabe sefialar que las personas con historia de diabetes mellitus en familiares de
primer grado tienen una mayor predisposicion a desarrollar SM y sus componentes
(Calderin et al., 2005; Trujillo et al., 2017).

En cuanto a la historia ginecoldgica-obstétrica de las participantes es importante sefialar
que las hormonas tienen un papel significativo en la vida de la mujer. La pubertad, el
embarazo y la menopausia son etapas donde se producen cambios fisiol6gicos que pueden
resultar en el desarrollo del SM o0 sus componentes (Molina y Mufioz, 2018). Se ha
demostrado que los estrégenos tienen efectos directos sobre la sefializacion de la insulina
en los tejidos sensibles a ella, el metabolismo de los lipidos y la distribucion de la grasa

corporal.

Se ha encontrado una asociacién entre la menopausia, marcada por el cese de la funcién
ovarica y el desarrollo de obesidad abdominal, alteracion del perfil lipidico y resistencia a la
insulina (Datta, 2022; Molina y Mufioz, 2018; Rojas et al., 2014), atribuido a una disminucion

del efecto protector de los estrégenos y al incremento de los andrégenos circulantes
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Marchand et al., 2018). Estos cambios en la composicién corporal, especialmente en la
distribucién de la masa grasa, con mayor acumulacion de grasa visceral y reduccion de la
grasa glateo-femoral, se asocian a un riesgo mas elevado de desarrollar enfermedades
cardiometabdlicas (Kozakowski et al., 2017). Aunque mas de la mitad de las participantes
(57.6%) se encontraban en la etapa posmenopdausica, no se hallaron asociaciones
estadisticamente significativas entre el diagnostico del SM tras la quimioterapia y el cese

de la funcién ovérica.

La edad de la menarquia varia en dependencia de factores biolégicos y sociodemograficos,
sin embargo, globalmente se observado una tendencia hacia un inicio mas temprano (Ong
et al.,, 2006). En Cuba la edad de la primera menstruacion describe un comportamiento
similar al reportado a nivel mundial. Estudios realizados por autores cubanos describen un
promedio de 12.05 afios para la edad de la menarquia (Valdés et al., 2006). La media de
edad de la primera menstruacion en las participantes fue de 11.6 afios. Se ha planteado
gue la edad de inicio de la menstruacién puede tener efectos en la prevalencia del SM,
observandose que una menarquia temprana (antes de los 12 afios) se asocia con un mayor
riesgo de SM en la adultez (Youngyo y Youijin, 2019; Molina y Mufioz, 2018; Chiroque,
2018). Al analizar la relacion entre el diagnéstico del SM y esta variable no se encontro

asociacion significativa.

Un estudio prospectivo conducido por Bubach y colaboradores (2021) durante 30 afios
acumulé informacion de una cohorte nacida en 1982 en la ciudad brasilefia de Pelotas, de
forma que pudo evaluar la edad de la menarquia y los factores de riesgo cardiometabdlicos
de 1680 mujeres. Los autores concluyeron que la menarquia temprana se asocié con cifras
mas elevadas de tension arterial diastélica, colesterol total y triglicéridos y que el efecto de
la menarquia temprana sobre estos parametros podria estar mediado parcialmente por la

composicion corporal en la edad adulta.

Los mecanismos fisiopatolégicos que explican la asociacién inversa entre la edad de la
menarquia con la obesidad en la edad adulta contindan siendo investigados. Se ha
planteado que las nifias que experimentan una maduracion bioldégica mas temprana pueden
atravesar por un periodo mas largo de balance energético positivo (Gran et al., 1986).
Ademas, se sugiere que multiples factores hormonales pueden influir tanto en la velocidad
de maduracion sexual como en la acumulacion de grasa corporal (van Lenthe et al., 1986).

Sin embargo, otros autores plantean que es mas probable que la obesidad sea el parametro
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gue influya en la edad de la menarquia y en la obesidad en la edad adulta (Freedman et al.,
2003).

Finalmente, el nUmero de gestaciones, que en las participantes oscilé de 0 a 7, es otro de
los factores que puede incidir en el desarrollo del SM. Cada embarazo implica adaptaciones
metabdlicas y cambios en la distribucién de la grasa corporal lo que puede influir en la
aparicion de resistencia a la insulina y otros componentes del SM. De forma que varias
investigaciones han relacionado la multiparidad con el riesgo de desarrollar la alteracion
metabdlica. Gunderson y colaboradores (2009) emplearon los criterios de la NCEP ATP I
durante 20 afios para evaluar un total de 1451 mujeres nuliparas y libres de SM al inicio de
la investigacion. Los autores concluyeron que el aumento de la paridad se asoci6 con el
desarrollo futuro de SM independientemente de la obesidad previa y el aumento de peso

relacionado con el embarazo.

Sobre la etapa del cancer, el escaso porcentaje de mujeres diagnosticadas en una etapa |
es alarmante. Estas cifras son contrarias a lo esperado, debido a que en Cuba se
implementa el Programa Integral para el Control del Cancer que centra sus objetivos en la
promocion y prevencion de las enfermedades malignas desde la Atencién Primaria. Asi
como, la modernizacién de las tecnologias empleadas en el tamizaje radiolégico
poblacional, deberia hacer posible la deteccion del cancer de mama en estadios mas
tempranos (Pérez-Parra et al., 2018). Si bien en los paises de ingresos bajos y medios de
América Latina entre el 30%-50% de los casos de cancer de mama se diagnostican en una

etapa avanzada (estadio Ill o IV) (Justo et al., 2013).

Es relevante, ademas, que el 40.9% se presentara en un estadio lll de la enfermedad ya
que diversos estudios han sugerido que las pacientes con cancer de mama en etapas
avanzadas pueden tener una mayor prevalencia del SM en comparacion con las etapas
mas tempranas. Por ejemplo, Healy y colaboradores (2010) encontraron que las mujeres
posmenopausicas con estadios patoldgicos de la etapa lI-1V tenian considerablemente mas
probabilidades de tener SM (51% frente a 12% para la enfermedad en etapa temprana), de
ser obesas, fundamentalmente obesidad central, de presentar hiperglucemia e
hiperinsulinemia. Por su parte Zapata (2015) en su estudio en México, observo que, en las
mujeres con cancer de mama que tenian SM al momento del diagnéstico del cancer, mas
de la mitad (54.16%) se encontraban en una etapa lll de la enfermedad. En el presente

estudio no se encontrd asociacion entre el diagnostico del SM y la etapa del cancer.
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5.4 Estado nutricional

En las mujeres el tejido graso se convierte en el principal sitio de produccion de estrégenos
después de la menopausia por lo que la obesidad se asocia a la incidencia y progresion del
cancer de mama y esta presente en un elevado porcentaje de los casos nuevos que se
diagnostican de la enfermedad (Devericks et al., 2022). En el presente estudio el 66.7% de
las participantes presentaban exceso de peso (considerando el sobrepeso y la obesidad) al
momento del diagnostico del cancer de mama y estas cifras se mantuvieron constantes una
vez finalizado el tratamiento. Antes de la QT el peso promedio de las participantes fue de
69 kg y el IMC de 27.6 kg/m?, una vez finalizado el tratamiento se registraron cifras de 69.8
kg y 27.9 kg/m? respectivamente. La comparacion de valores reportados del peso y de IMC,
antes y después de la QT, tuvieron diferencias estadisticamente significativas al realizar la
prueba de t pareada. Se observé, ademas, una modificacion de la distribucién de las

categorias de sobrepeso y obesidad en las participantes después de QT.

El aumento de peso y en consecuencia del IMC asociados al tratamiento con citostaticos
ha sido ampliamente documentado (Van den Berg., et al 2017). Los autores Dieli-Conwright
y colaboradores (2016) condujeron un estudio observacional prospectivo en mujeres
residentes en los EUA con diagndstico de cancer de mama sin SM al iniciar el tratamiento,
para determinar los efectos de la QT sobre los componentes del SM. Se incluyeron 86
mujeres con una edad promedio 48.2 afios, etapas I-lll del cancer de mama. Esta
investigacion reportd un peso corporal promedio de 69.2 kg y un IMC de 25.9 kg/m? antes
de la QT, y un aumento estadisticamente significativo de estos parametros una vez
completada la QT. Ademas, una ganancia de peso promedio de 5.5 kg y un alto porcentaje

de grasa corporal a pesar de la clasificacién de normal-sobrepeso.

El IMC es una medida general de adiposidad que no toma en cuenta la distribucién de la
grasa corporal o de la masa muscular. Sin embargo, las investigaciones que abordan la
relacién entre el IMC y el SM coinciden en que, si bien la relacién entre ambos es compleja
y multifactorial, en la medida que el IMC aumenta también lo hace el riesgo de desarrollar
los componentes del SM (Carnethon et al., 2004). En concordancia en el presente estudio
se encontré una correlacion positiva entre el diagnostico del SM y el IMC tras finalizar la
QT, mientras que, el andlisis de regresion logistica binomial arrojé que el aumento del IMC
esté directamente relacionado con un incremento en la probabilidad de diagndstico de SM

tanto antes como después de la QT.
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Se han descrito numerosos factores secundarios a la QT que propician la ganancia de peso
durante el tratamiento en las mujeres con cancer de mama. Estos incluyen los cambios
hormonales, las modificaciones de la dieta y de la actividad fisica, el empleo de
medicamentos con efectos secundarios como los esteroides y la propia accion directa de
los farmacos citostaticos, entre otros. Estos mecanismos no actlian de forma aislada, sino
gue muchas veces se superponen dando lugar a complejas interacciones gue resultan en

las modificaciones de la composicion corporal (Demark-Wahnefried et al., 1993).

Entre los factores citados, el empleo de glucocorticoides sintéticos en el tratamiento de los
efectos secundarios de la QT se acompafia de efectos indeseables sobre el metabolismo
de la glucosa, pudiendo provocar intolerancia a la glucosa y resistencia a la insulina
(Pasieka y Rafacho, 2016). No obstante, algunas de las investigaciones sobre la ganancia
de peso y los cambios metabdlicos producidos durante la QT han reportado efectos nulos
de la dosis de glucocorticoides sobre el nivel del cambio de peso (Lankester et al., 2002) o
la aparicion de componentes del SM como el aumento de los niveles séricos de glucosa
(Sanchez et al., 2013).

5.5 Componentes del sindrome metabdlico antes y después de la quimioterapia

La evaluacion de los parametros diagnosticos del SM una vez finalizada la QT arrojé una
modificacion de su comportamiento dada por un aumento de su prevalencia de forma
general y un cambio en su distribucion. De esta manera, aunque la obesidad abdominal se
mantuvo constante en el 63.6% de las mujeres, los niveles elevados de glucemia
emergieron como un criterio predominante manifestandose en el 60.6% de los casos,
seguido muy de cerca por la hipertrigliceridemia (59.1%). Al realizarse los analisis
estadisticos correspondientes se observaron diferencias estadisticamente significativas
entre sus medias antes y después de la QT, fundamentalmente en las cifras de HDLc,
triglicéridos y glucemia. Al concluir la QT se observé una tendencia al aumento de las
participantes que presentaban 3 o0 mas componentes del SM. Ademas, el andlisis de
varianza de las variables asociadas al SM entre las mujeres segun la cantidad de criterios
diagnosticos presentes arroj6 diferencias significativas entre los grupos (0, 1, 2, 3,4y 5

criterios), antes y después de la QT.

Los resultados del presente estudio coinciden con la literatura revisada. Los estudios que
abordan el tema en diferentes regiones como EUA y Europa, a través de la aplicacion de
diferentes metodologias han sido unanimes al describir un incremento del peso corporal,

del perfil lipidico, la glucemia, la aparicion de resistencia a la insulina, entre otras
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alteraciones metabdlicas (Dieli-Conwright et al., 2016; Freslund et al., 2019; Guinan et al.,
2014). Guinan y colaboradores (2014) evaluaron un total de 187 pacientes irlandesas desde
el dia de la cirugia del cancer de mama hasta finalizar el tratamiento adyuvante encontrando
un aumento significativo del porcentaje de grasa corporal y de HDLc. Por otro lado, Buch y
colaboradores (2019) analizaron los efectos inmediatos de la QT adyuvante y neoadyuvante
sobre los componentes del SM y parametros asociados en mujeres norteamericanas con
cancer de mama en estadios tempranos, sin diagnoéstico de SM previo al tratamiento. Estos
autores registraron una ganancia de peso importante de al menos 5 kg al concluir la QT y

alteraciones significativas de la glucosa en sangre en ayunas.

De igual forma los investigadores norteamericanos Dieli-Conwright y colaboradores (2016)
reportaron que todos los componentes individuales del SM y el nimero de estos
aumentaron de forma estadisticamente significativa en las mujeres con cancer de mama
sin SM preexistente. Se observé también, que cada componente individual del SM empeoré
de manera estadisticamente significativa al terminar la QT. Estos autores plantean que el
aumento de peso descrito en las participantes podria ser la explicacion del deterioro
metabdlico observado después de la QT. El exceso de tejido adiposo visceral promueve el
desarrollo de la inflamacién y de la resistencia a la insulina (Grivennikov et al., 2010; Leis
et al., 2015).

Mientras que, Freslund y colaboradores (2019) en Dinamarca, realizaron un estudio
exhaustivo, prospectivo que incluyé medidas antropométricas, escaneos DEXA, medicion
de TA y muestras de sangre evaluando a las mujeres en 4 momentos que incluyeron antes
de la QT e inmediatamente que esta concluia. De esta manera observaron que al finalizar
la QT existia un aumento evidente de la grasa corporal en las mujeres premenopausicas y
un aumento de los triglicéridos y disminucion de la HDLc en las pacientes pre vy
posmenopausicas. Se aprecié, ademas, que los cambios parecian mas pronunciados en
las mujeres premenopadsicas, lo que llevd a los autores a concluir que la menopausia
transitoria o permanente inducida por el tratamiento pudiera ser el mecanismo causal de
los mismos. La menopausia prematura llevaria a una rapida disminucion de estradiol y
consiguientemente a un aumento de peso y disposicion central de la grasa, lo cual se

considera el ndcleo de las alteraciones metabdlicas asociadas al SM.

Tratamiento con quimioterapia y sindrome metabdlico
El porcentaje de participantes con diagnéstico de SM aumenté una vez concluido el

tratamiento. Al aplicarse la prueba de McNemar se encontr6 una diferencia significativa
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entre estos valores. Este resultado se corresponde con lo reportado en la literatura sobre el
impacto del QT en los pardmetros metabolicos asociados a los componentes del SM (Bicakli
et al., 2016; Buch et al., 2019; Dieli-Conwright et al., 2016) e indica que la quimioterapia
puede tener un efecto significativo en la frecuencia del SM en pacientes con cancer de

mama.

Aspectos como una mayor duracion del tratamiento pueden estar asociados al desarrollo
de las alteraciones metabdlicas (Dieli-Conwright et al., 2016; Qi et al., 2021). Sin embargo,
la investigacion de Buch y colaboradores (2019) destac6 que estos cambios metabdlicos
ocurrian de forma rapida en las pacientes, pues mas del 70% de los diagnosticos de SM se

realizaron durante los primeros cuatro meses de haber sido iniciada la QT.

Reconocer el impacto negativo de la QT sobre la salud metabdlica de las mujeres resalta
la importancia de investigar de forma integral los factores asociados al SM durante el
tratamiento desde un enfoque preventivo. Identificar aquellos factores potencialmente
modificables y actuar de forma enérgica permitiria anticiparse a la aparicion del SM en estas
pacientes e implicaria una mejoria de su salud global, una mejor respuesta a los

tratamientos de primera linea y un menor riesgo de recurrencia y mortalidad.
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Capitulo 6. Conclusiones, limitaciones, consideraciones finales y futuras
investigaciones

El andlisis global de los resultados obtenidos proporciona una vision Unica sobre la
poblacion estudiada y sus cambios metabdlicos durante el tratamiento, permitiendo arribar

a las siguientes conclusiones:

La mayoria de las mujeres se encontraba en el grupo de edad de 40 a 59 afios y el promedio
de edad fue de 55 afios. El nivel educativo de la muestra se distribuyé de manera casi
uniforme entre las categorias universitaria, preuniversitaria completa o técnica superior y
secundaria completa o técnica inferior. Al momento del diagnéstico del cancer de mama
prevalecié como ocupacion principal el ser ama de casa y los estratos medio y medio alto

del nivel socioeconémico englobaron a la mayor cantidad de las mujeres.

Entre las participantes predominaron los antecedentes personales de salud aparentes y la
HTA fue la comorbilidad que con mas frecuencia padecian. De igual modo lo mas comun
fue que no tuvieran antecedentes conocidos de enfermedades crénicas en sus familiares,
y entre las que si mencionaron, destacaron la HTA, el cancer y la DM. Mas de la mitad de
las participantes se encontraban en la etapa de posmenopausia, siendo la edad promedio
de la menopausia a los 50 afios. La etapa Il del cancer de mama fue el estadio mas
frecuentemente registrado y la quimioterapia adyuvante la modalidad terapéutica mas

empleada.

El consumo de sustancias téxicas por las participantes no fue relevante. Es destacable que
mas de la mitad de las mujeres mantuvieron una actividad fisica de intensidad suficiente
para ser considerada de moderada a alta. Los cereales, los aceites y grasas, y la leche y
otros productos lacteos fueron los alimentos que con mayor frecuencia ingerian las
participantes. Cuando estos alimentos se agruparon segun su grado de procesamiento los
alimentos no procesados 0 minimamente procesados representaron, por diferencia, los mas

consumidos respecto a las otras categorias.

El estado nutricional de las mujeres antes y después de la QT se caracteriz por un exceso
de peso representado por las categorias de sobrepeso y obesidad. Los componentes
individuales del SM en las participantes mostraron diferencias significativas al compararlos

antes y después de la QT. Se observé un aumento de la prevalencia del SM una vez
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concluido el tratamiento y variaciones cualitativas y cuantitativas de sus criterios

diagnosticos.

El andlisis de varianza permitié encontrar diferencias significativas entre el peso, el IMC y
los componentes individuales del SM entre las participantes segun la cantidad de criterios
diagndsticos del SM presentes. Se observo una asociacion positiva entre el diagnostico del
SM con el peso, el IMC y la frecuencia de consumo de alimentos ultraprocesados. Mientras
que, se aprecié una correlacién negativa entre la presencia del SM con la frecuencia de
consumo de alimentos no procesados y el nivel socioeconémico. Finalmente se observo
también, una relacion directa entre el SM y el IMC y el consumo de alimentos

ultraprocesados.

El presente trabajo se trata de una vision integral de los factores que pudieran determinar
el desarrollo de los componentes del SM durante la QT por cancer de mama. De esta
manera se reconoce la influencia de las complejas interacciones entre los aspectos
sociales, emocionales, ambientales y el estilo de vida sobre el delicado equilibrio entre la
salud y la enfermedad. No se documentan investigaciones similares previas en la provincia
de Ciego de Avila ni en Cuba por lo que se trata de un estudio exploratorio que llena un
vacio en la literatura sobre el tema y que pudiera servir como referencia a investigaciones

posteriores.

Entre las principales limitaciones se encuentran el tamafio limitado de la muestra que hace
dificil sacar conclusiones firmes. La implementacién de un cuestionario de consumo de
alimentos en 24 horas el cual permitiria cuantificar con exactitud el consumo calérico, la
evaluacién de variables psicosociales como la depresién y un seguimiento mas largo de la
muestra fortalecerian el disefio del estudio. Seria recomendable para futuras
investigaciones mejorar el disefio del estudio incrementando el nimero de participantes y
homogeneizando la muestra, por ejemplo, seleccionado solo a las pacientes que reciben
QT neoadyuvante. La inclusién de otras variables como la depresién y el uso de
glucocorticoides, la evaluacion de los cambios producidos en la actividad fisica y la
alimentacion antes, durante y después de la QT, y un seguimiento mas prolongado en el
tiempo que permita registrar hasta cuando se mantienen estas modificaciones

antropométricas y metabdlicas que tienen lugar al finalizar la QT.

Los resultados de esta investigacion indican que durante la QT se producen cambios

significativos de los pardmetros asociados al SM y que estos cambios son el resultado de
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la accion de multiples factores que no actuan de forma aislada. Por lo anterior se hace
necesario continuar la investigacion sobre el tema, al tratarse de una problemética compleja
y frecuente que repercute significativamente sobre la salud y la calidad de vida de las
supervivientes del cancer de mama y que es, sobre todo, altamente susceptible a las

medidas de prevencion.
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Anexos

Anexo 1. Modelo de consentimiento informado
Factores prondsticos del sindrome metabdlico en pacientes con cancer de mama que

reciben quimioterapia
Consentimiento informado

Folio:

CONSENTIMIENTO DE PARTICIPACION

El sindrome metabdlico (SM) se caracteriza por la presencia de: resistencia a la insulina,
dislipidemia, hipertension arterial, sobrepeso y obesidad central. Actualmente, este
trastorno metabdlico representa un problema de salud en Cuba y el mundo. Asi mismo, se
ha relacionado con la etiologia y el pronéstico de ciertos tipos de cancer, entre ellos el de
mama. En las féminas en las que se asocian el cancer de mama y el SM se observa menor
tasa de respuesta a la quimioterapia, mayor riesgo de recurrencia y mortalidad por el
cancer. Es por ello qgue se hacen necesarias investigaciones que profundicen en estos
aspectos. El objetivo de este estudio es: evaluar la asociacién entre los factores bioldgicos,
ambientales, relacionados con el estilo de vida y el tratamiento con el diagnéstico del SM
durante la quimioterapia en las mujeres con cancer de mama en los hospitales “Dr. Antonio

Luaces Iraola” y “Roberto Rodriguez” la provincia de Ciego de Avila.

Usted fue seleccionada para formar parte del proyecto: “Factores prondsticos del sindrome
metabdlico en pacientes con cancer de mama que reciben quimioterapia”. Es una
investigacion sin nivel de riesgo, la informacién que se obtendra a través de cuestionarios,

y sera analizada en relacion a:

. Estilos de vida y condicién socioecondmica
. Valores antropométricos y de complementarios realizados
. Caracteristicas del cancer y de la quimioterapia empleada

La aplicacién del cuestionario se llevara a cabo en una hora aproximadamente, para lo cual
sera necesario verla maximo en tres ocasiones, antes de comenzar el tratamiento con
quimioterapia, durante el mismo y al concluirlo. Su participaciébn nos proporcionara
informacion importante sobre los factores pronésticos del SM en las mujeres con cancer de

mama que reciben quimioterapia. La informacion que usted nos proporcione sera manejada
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de manera confidencial y en ninguna circunstancia se usara en publicaciones o
presentaciones de resultados su hombre ni otras caracteristicas que permitan identificarla
personalmente. Cada participante recibe un nimero de identificacion que no esté ligado a

su nombre y la informacion obtenida sera utilizada con fines estadisticos e interpretativos.

Su participacion es voluntaria. Incluso después de haber firmado este consentimiento, usted
puede dejar de participar o rehusarse a contestar cualquier pregunta, sin consecuencia
alguna para usted, ni comprometer la atencién en las instituciones de salud donde es
atendida. Este documento se mantendra en los registros del proyecto y si usted lo desea

puede obtener una copia.

En el proyecto colaboran esta a cargo de la Lic. en Medicina, especialista en Oncologia
Clinica Maylen Granados del Solar de la Maestria en Ciencias en la Especialidad Ecologia

Humana (Cinvestav-Mérida).

He leido y comprendido la informacién anterior por lo que otorgo mi consentimiento para

participar.

Fecha

Nombre y firma de la participante

Para cualquier duda o aclaracién puede comunicarse con:
Maylen Granados del Solar 53155722 6 9995420140
Testigos.

1 Nombre y firma

2 Nombre y firma

Responsable Maylen Granados del Solar. Firma
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Anexo 2. Documento de aprobacion por el Comité de Etica de la Investigacion.
Provincia Ciego de Avila.

Hospital Provincial General Docente "Dr. Antonio Luaces Iraola"
Hospital General Docente “Roberto Rodriguez”
Dictamen del Comité de Etica de la Investigacion

Los miembros del Comité de Etica de la Investigacion (CEI):

CERTIFICAMOS QUE:

El proyecto de Investigacion con titulo: "Factores pronésticos del sindrome
metabdlico en pacientes con cancer de mama que reciben quimioterapia” de los
hospitales: Dr. Antonio Luaces Iraola y Roberto Rodriguez cuya Investigadora
Responsable en los sitios sera la Dra. Maylen Granados del Solar, Especialista
de Primer Grado en Oncologia; fue evaluado el 23 de febrero de 2022, desde el

punto de vista ético, cientifico y metodoldgico. Considerando que:

e El proyecto cumple con los requisitos de idoneidad en relacién a
los objetivos del estudio, asi como con los derechos, seguridad y
bienestar de los sujetos o pacientes:

e Son adecuados tanto el texto der consentimiento informado como
los procedimientos para su obtencién:

e La base de datos para la recogida de datos es adecuada y su
disefio permite la recogida de todas las salidas de informacién
planificadas por el proyecto del estudio propuesto:

Por lo todo anterior expuesto, este comité:

X__ Aprueba la ejecuciéon de este estudio sin modificaciones al proyecto de la

investigacion.

~ Aprueba la ejecucién de este estudio con modificaciones al proyecto de la

investigacion

Recomienda que se re elabore y vuelva a presentar al CEIC.

No aprueba la ejecucion del estudio clinico.
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Anexo 3. Cuestionario aplicado para determinar el nivel socioeconémico
Modificado de (Bauce & Cérdova, 2010)

Cuestionario de nivel socioeconémico

Datos generales

Folio: Fecha: Encuestadora:

Direccion:

Nombre y apellidos de la entrevistada:

Caracterizacion de la vivienda y servicios

Puntaje

Tipo de vivienda Quinta
Apartamento o casa
Anexo de quinta
Casa de barrio
Habitacion de casa o apartamento
Rancho

Material presente en las paredes, Todos de blogue, cemento y/o concreto

pisos y techos Paredes de bloques, piso de cemento y techo de cinc
Paredes de bloques, piso de tierra 'y techo de cinc
Paredes de adobe o similar, piso de tierra y techo de cinc
Todo de cafia, palma, tabla, cinc, tierra o similares

A WONPFPOOOGOODMWNEER

Numero de habitaciones en la vivienda incluidos los cuartos
El agua se suministra a través de  Acueducto

Chorro comin

Camion cisterna

Otro. Especificar

Cada cuanto tiempo recibe el Todos los dias

agua Interdiario
Semanalmente
Quincenalmente
Mensualmente
Nunca

O~ WONRF O WNPRFO

Indiqgue los servicios de su Alumbrado

comunidad Barrido de calles 0 (6 servicios)
Teléfono publico 1(dedab)
Teléfono privado de seguridad 2 (de2a3)
Espacio de recreacion 4 (menos de 1)
Aseo urbano

La disposicion de la basura se Camién a domicilio
realiza en Contenedor

Aire libre

Quema

Otro

La disposicién de la excretas es a Poceta a cloaca
través de Poceta a pozo séptico
Letrina
Aire libre

A NP OO DNPEFEO
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Caracteristicas del hogar

Puntaje

Numero de familias en la vivienda

Una
Dos
Mas de dos

Profesion del jefe de la familia

Universitaria
Técnica

Empleado sin profesiéon universitaria o técnica definida

Obrero especializado
Obrero no especializado

D~ WDN P

Ocupacion de la participante
Nivel educacional de la
participante

Universitaria

Secundaria completa o técnica superior
Secundaria incompleta o técnica inferior
Primaria

Sin instruccion

o~ WN P

Numero de miembros en el hogar

Numero de miembros que trabajan

Numero de hijos de la participante conviviendo en el hogar

Numero de cuartos para dormir en la vivienda

Total del ingreso mensual en el
hogar (indicar monto)

6610-9510 pesos cubanos
4410-6310 pesos cubanos
3110-4210 pesos cubanos
2100-2960 pesos cubanos
Menos de 2100 pesos cubanos

Fuente de ingreso

Fortuna heredada o adquirida

Ganancia, beneficios, honorarios por profesiones
Sueldo mensual

Salario semanal, por dia o por tarea

Donaciones de origen publico o privado

O WNRPRPODAWNDNLPR

Gasto mensual en alimentacién
Tenencia de la vivienda

Propia y se pag6
Propia pagandose
Alquilada

= O

Servicios y equipos que posee el
hogar

Teléfono

Television por cable
Bafio

Computadora
Internet

Nevera

Lavadora

Secadora

Cocina

Microondas

0 (todos los
servicios y
equipos)
l(de7a9)

2 (de 4 a 6)

3 (menor o igual a
3)
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Indicador Social

Puntaje
indice de hacinamiento <3 0
(No de miembros del hogar/ No de habitaciones para dormir) =3 2
>3 4
Indice de dependencia <2 0
(No de miembros del hogar/ No de miembros que trabajan) Entre 2y 2,5 2
>25 4
Nivel socioeconémico
Puntaje
Alta 5-21
Media alta 22-31
Media 32-41
Media baja 42-54
Baja 55-68
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Anexo 4. Definicion de la actividad fisica
Cuestionario Internacional de actividad fisica (IPAQ, 2005).

Datos generales

Folio: Fecha: Encuestadora:

Direccion:

Nombre y apellidos de la entrevistada:

Actividades fisicas intensas

Piense en todas las actividades fisicas intensas que usted realiz6 en los Ultimos siete dias
mientras se encontraba recibiendo quimioterapia. Las actividades intensas son aquellas
que implican un esfuerzo fisico intenso y que la hacen respirar mucho mas intensamente
de lo normal. Por ejemplo: levantar pesos pesados, realizar ejercicios aerébicos, trote,

bicicleta ritmo moderado o rapido, etc.

Piense sélo en aquellas actividades fisicas que realizé durante por lo menos 10 minutos

seguidos,

. durante los dltimos 7 dias, ¢en cuantos realizé actividades fisicas intensas tales

como levantar pesos pesados, cavar, hacer ejercicios aerébicos o andar rapido en bicicleta?
Dias por semana

. Habitualmente, ¢ cuanto tiempo en total le dedic6é a una actividad fisica intensa en

uno de esos dias?

Ejemplo: si practicé 20 min marque 0 horas y 20 min
Horas por dia

Minutos por dia

Actividades fisicas moderadas

Piense en todas las actividades fisicas moderadas que usted realizé en los ultimos siete
dias mientras se encontraba recibiendo quimioterapia. Las actividades moderadas son
aquellas que implican un esfuerzo fisico moderado que la hacen respirar algo mas
intensamente de lo normal. Por ejemplo: transportar pesos livianos, tai chi, bicicleta ritmo

paseo, baile moderno discoteca, bailes de salon.
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Piense sélo en aquellas actividades fisicas que realizé durante por lo menos 10 minutos

seguidos,

. durante los ultimos 7 dias, ¢,en cuantos realizé actividades fisicas moderadas tales
como transportar pesos livianos, andar en bicicleta a velocidad regular o bailes de sal6n?

No incluya caminar.
Dias por semana

. Habitualmente, ¢ cuanto tiempo en total le dedicé a una actividad fisica moderada

en uno de esos dias?

Ejemplo: si practicé 20 min marque 0 horas y 20 min
Horas por dia

Minutos por dia

Caminar

Piense en el tiempo que usted le dedic6 a caminar en los Ultimos 7 dias mientras se

encontraba recibiendo quimioterapia.

Esto incluye caminar en el trabajo o en casa, para trasladarse de un lugar a otro, o cualquier

otra caminata que usted podria hacer para la recreacién, deporte, ejercicio u ocio.

. Durante los ultimos 7 dias ¢En cuantos caminé por lo menos 10 min seguidos?
Dias por semana

. Habitualmente, ¢ cuanto tiempo en total le dedicé a caminar en uno de esos dias?
Horas por dia

Minutos por dia

Sentado durante los dias laborales

La ultima pregunta es sobre el tiempo que pasé Usted sentada durante los dias habiles de

los Ultimos 7 dias mientras se encontraba recibiendo quimioterapia.
Esto incluye el tiempo dedicado al trabajo, en casa, en una clase y durante el tiempo libre.

Puede incluir el tiempo que pas6 sentada ante un escritorio, visitando amigos, leyendo,

viajando en autobus, sentado o recostado mirando la television.
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. Durante los dltimos 7 dias ¢ Cuanto tiempo pasé sentado en un dia habil?
Horas por dia

Minutos por dia

Observacion:

La actividad semanal se registra en Mets (Metabolic Equivalent of Task o Unidades de

indice Metabolico) por minuto y semana.

A continuacion, se muestran los valores Mets de referencia:
- Caminar: 3,3 Mets.

- Actividad fisica moderada: 4 Mets.

- Actividad fisica vigorosa: 8 Mets.

Para obtener el nimero de Mets debemos multiplicar cada uno de los valores anteriormente
citados (3.3, 4 u 8 Mets) por el tiempo en minutos de la realizacion de la actividad en un dia

y por el nUmero de dias a la semana que se realiza.

Actividad fisica intensa: 8 Mets por minutos de actividad fisica intensa al dia por dias que

se practica esa actividad fisica en la semana.

Actividad fisica moderada. 4 Mets por minutos de actividad fisica moderada al dia por dias

a la semana que se practica esa actividad.

Caminar: 3,3 Mets por minutos caminado al dia por nimero de dias que camina a la

semana.
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Niveles de actividad fisica segun los criterios establecidos por el Cuestionario Internacional
de Actividad Fisica (IPAQ)

Bajo (Categoria 1)

No realiza ninguna actividad fisica

La actividad fisica que realiza no es suficiente para alcanzar las
categorias 2 6 3

Moderado
(Categoria 2)

3 0 més dias de actividad fisica vigorosa durante al menos 25 min al dia

5 0 més dias de actividad fisica moderada y/o caminar al menos 30 min
por dia

5 0 més dias de una combinacioén de caminar y/o actividad de intensidad
moderada y/o vigorosa, alcanzando un gasto energético de al menos 600
Mets por minuto y por semana

Alto (Categoria 3)

Realiza actividad vigorosa al menos 3 dias por semana alcanzando un
gasto energético de 1500 Mets por minuto y por semana

7 0 mas dias de una combinacién de caminar y/o actividad de intensidad
moderada y/o vigorosa alcanzando un gasto energético de al menos
3000 Mets por minuto y por semana
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Anexo 5. Cuestionario de frecuencia de consumo de alimentos
Modificado de (Rodriguez et al., 2008).

Datos generales

Folio: ‘ Fecha: Encuestadora:

Direccion:

Nombre y apellidos de la entrevistada:

A continuacion, le voy a hacer preguntas sobre la frecuencia con la que usted consume los
siguientes grupos de comidas y bebidas. Piense en los alimentos que normalmente usted
consumié en desayuno, almuerzo y comida mientras se encontraba recibiendo
quimioterapia. Leer los grupos de alimentos y anotar la respuesta, por cada uno que

responda afirmativamente describir cuantas veces por semana y/o mes los consume.

. . Consume el ¢Cuantas veces lo come?
Listado de alimentos .
alimento
Si No A la semana Al mes
Leche
Yogur

Chocolate: tableta, bombones

Cereales inflados de desayuno (“Corn-Flakes”,
“Kellog’s”)

Kekes, Galletas dulces: tipo “maria”

Galletas con chocolate, crema...

Panquecitos, bizcocho...

Rosquitas, pan de gloria, cangrejitos

Ensalada: lechuga, tomate, col
habichuelas, acelgas, espinacas
Berenjena, pepino, pimiento

Papas al horno, fritas o hervidas, u otras
viandas

Legumbres: frijoles, lentejas, garbanzos,
chicharo

Arroz blanco, paella

Pasta: fideos, macarrones, espaguetis...
Sopas y cremas

Huevos

Pollo o pavo

Ternera, cerdo, cordero (bistec, empanada,...)
Picadillo, chorizo, hamburguesa

Visceras

Pescado blanco: lenguado, bacalao, rodaballo
Pescado azul: sardinas, atun, bonito, jurel
Marisco: ostras, camarones, langosta,
calamares,...

Productos del mar enlatados

Croquetas, empanadillas, pizza

Pan (en bocadillo, con las comidas,...)

109



Jamoén salado, dulce, embutidos
Queso blanco o fresco (Burgos,...) o bajo en
calorias

Otros quesos: curados o semicurado, cremosos

Aceites y grasas

Frutas citricas: naranja, mandarina, pifia...

Otras frutas: manzana, pera, mango, platano...

Frutas en conserva (en almibar...)

Jugos de fruta natural

Jugos de fruta comercial

Frutos secos: mani, avellanas, almendras,...
Postres lacteos: natillas, flan, requesén
Pasteles de crema o chocolate

Bolsas de aperitivos («pellis”, “chetos”,
“fritos”...)

Golosinas: gominolas, caramelos...

Helados

Bebidas azucaradas (“coca-cola”, “Fanta’...)
Bebidas bajas en calorias (coca-cola light...)
Vino, sangria

Cerveza

Cerveza sin alcohol

Bebidas destiladas: whisky, ginebra, cofac,...
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Anexo 6. Clasificacién de loa alimentos

Grupos de alimentos de la Tabla de Composicién de alimentos Cubana (Rodriguez et

al.,2023).

Grupo Grupo
1  Lechey productos lacteos 17 Viandas
2  Queso 18 Vegetales crudos
3 Carnes 19 Vegetales cocidos
4  Aves 20 Vegetales en conserva
5  Visceras 21 Frutas citricas
6  Productos céarnicos 22 Otras frutas
7 Productos céarnicos enlatados 23 Jugos y bebidas naturales
8 Huevos 24 Compotas, jugos y néctares
9 Pescado 25 Refrescos y otras bebidas
10 Mariscos 26 Aceites y grasas
11 Productos del mar industrializados 27 Productos elaborados y fiambres
12 Productos del mar enlatados 18 Productos de pizzeria
13 Leguminosas 29 Sopas, cremas y pastas
14 Semillas oleaginosas 30 Azlcaresy dulces
15 Cereales 31 Pasteleria
16 Otros productos cereales 32 Miscelaneas
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Clasificacibn NOVA segun grado de procesamiento de los alimentos (Monteiro et al.,

2016).

Grupo Clasificacion Descripcién Ejemplos

1 Alimentos no Aquellos que han experimentado la menor Frutas frescas, verduras, frutos
procesados o cantidad de modificaciones durante su secos, carnes frescas,
minimamente preparacién. Conservan su estado natural y pescados, legumbres, etc.
procesados su composicién original, sin afiadir aditivos o

sustancias artificiales.

2 Ingredientes Son sustancias obtenidas directamente de Sal, azlcar, aceites vegetales,
culinarios los alimentos del grupo 1 a través de mantequilla, grasa animal, etc
procesados procesos como prensado, refinacion,

molienda y secado.
3 Alimentos Se trata de productos relativamente sencillos  Verduras, frutas y legumbres
procesados elaborados agregando azUcar, aceite, sal u enlatadas o embotelladas;
otras sustancias del grupo 2 a los alimentos nueces y semillas saladas o
del grupo 1. La mayoria de los alimentos azucaradas; carnes saladas,
procesados tienen dos o tres ingredientes. curadas o ahumadas; pescado
Los procesos incluyen diversos métodos de enlatado; frutas en almibar;
conservacion o coccion. guesos Yy panes recién hechos
sin envasar.
4 Alimentos Estas son formulaciones industriales con Bebidas carbonatadas; snacks

ultraprocesados

cinco 0 méas y generalmente muchos mas
ingredientes. Estos ingredientes suelen
incluir los que también se utilizan en los
alimentos procesados, como azUcar, aceites,
grasas, sal, antioxidantes, estabilizadores y
conservantes. Los productos ultraprocesados
incluyen ingredientes que no se utilizan
comuinmente en preparaciones culinarias y
aditivos cuyo propdsito es imitar cualidades
sensoriales de los alimentos del grupo 1 o de
preparaciones culinarias de estos alimentos,
o disfrazar cualidades sensoriales
indeseables del producto final. Los alimentos
del grupo 1 representan una pequefia
proporcién o incluso estan ausentes de los
productos ultraprocesados.

envasados dulces o salados;
helados, chocolate, dulces
(confiteria); panes y bollos
envasados producidos en
masa; margarinas y productos
para untar; galletas, pasteles, y
mezclas para pasteles;
“cereales” para el desayuno,
barras de “cereales” y
“energéticas”; 'bebidas
energizantes; bebidas lacteas,
yogures de “fruta” y bebidas de
“fruta”; extractos de carne 'y
pollo y salsas instantaneas;
férmulas infantiles, etc.
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Anexo 7. Instrumento para larecoleccion de datos de los registros clinicos
Cédula para la recoleccién de datos clinicos, antropométricos y de laboratorio

Datos generales

Folio: Fecha: Encuestadora:

Direccion:

Nombre y apellidos de la entrevistada:

Datos clinicos

Fecha de nacimiento

Edad

Antecedentes patolégicos personales de Hipertensién arterial
enfermedades crénicas Cardiopatia isquémica
Insuficiencia cardiaca
Enfermedad cerebrovascular
Diabetes Mellitus
Dislipidemia
Asma bronquial
Otro tipo de cancer
Enfermedades infecciosas
Otros
Desconocido
Ninguno

Antecedentes patolégicos familiares de Hipertensién arterial
enfermedades cronicas Cardiopatia isquémica
Enfermedad cerebrovascular
Diabetes Mellitus
Dislipidemia
Asma bronquial
Cancer
Otros
Desconocido
Ninguno

Historia obstétrica Gestaciones
Partos
Abortos

Edad de la menarquia
Edad de la menopausia

Funcion ovérica Pre menopadsica
Post menopadsica
Peri menopadusica

Consumo de cigarro o tabaco Si
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No

indice de cajetillas al afio Numero de cigarros fumados al dia

NuUmero de afios fumando

Consumo de bebidas alcohélicas

Numero de afios consumiendo bebidas
alcohdlicas
Tipo de bebidas alcoholicas consumidas

Etapa del cancer

Intencion de la quimioterapia Neoadyuvante
Adyuvante
Duracion de la quimioterapia Fecha de inicio

Fecha de terminacién

Datos antropométricos y derivados

Antes de la quimioterapia Después de la quimioterapia

Peso (kg)

Estatura (cm)

Circunferencia de la cintura (cm)
IMC (kg/m?)

Datos del examen fisico y del laboratorio

Antes de la quimioterapia  Después de la quimioterapia

Cifras de tension arterial (mg/mmHg)
Valor de la glucemia en ayunas (mmo/L)
Valor de HDLc en ayunas (mmol/L)
Valor de triglicéridos en ayunas (mmol/L)

Criterios diagnoésticos del SM presentes antes y después de la quimioterapia

Antes de la quimioterapia  Después de la
guimioterapia

Circunferencia de la cintura > 88 cm

Tension arterial > 130/85 mmHg o tratamiento
antihipertensivo

Cifras de HDLc <1,3 mmol/L o en tratamiento
farmacoldgico para la hipercolesterolemia

Cifras de TAG 21,7 mmol/L o en tratamiento
farmacoldgico para la hipertrigliceridemia

Cifras de glucemia en ayunas 25,6 mmol/L (=100
mg/dl) o en tratamiento para la hiperglucemia
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Numero de criterios diagndésticos del SM antes y después de la quimioterapia

Numero de criterios Antes de la quimioterapia Después de la quimioterapia

Ningun criterio
Un criterio

Dos criterios
Tres criterios
Cuatro criterios
Cinco criterios

Diagnéstico de Sindrome Metabdlico

Diagnéstico del Sindrome Metabdlico Antes de la quimioterapia Después de la
guimioterapia

Si

No
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Anexo 8. Registro fotogréafico del trabajo de campo
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