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Resumen

Introduccion: El cancer de mamas es uno de los tipos mas frecuentes de cancer
a nivel mundial y el mas comun en las mujeres, tanto en paises desarrollados
como en vias de desarrollo. El cancer ha logrado ubicarse en el primer lugar de

causas de muerte en el mundo.

Objetivo: Determinar la frecuencia de factores de riesgo de cancer de mama en
pacientes que acuden al servicio de cirugia general del Instituto de Prevencion

Social entre enero-junio de 2018.

Material y métodos: Es un estudio observacional, descriptivo de corte
transversal que incluye a 146 pacientes con diagndstico de cancer de mama que
consultaron en el Servicio de Cirugia General del Instituto de Prevision Social
durante enero y junio del 2018. Se estudiaron los datos sociodemograficos y la

presencia de factores de riesgo.

Resultados: Se incluyé a 146 pacientes de los cuales 145 (99.3 %) son mujeres
con edades comprendidas entre los 26 y 80 afios con una media de 47 + 14
afos. Sobre los factores de riesgo presentes en los pacientes estudiados se
observa que el mas frecuente es poseer antecedentes familiares de cancer de
mama en un 22,03 %, seguido por embarazo tardio en un 13,98 %, le sigue

tabaquismo en un 13,56 % y menarquia precoz en un 12,71 %.

Conclusion: La mayoria son mujeres, casadas, principalmente del area urbana,
empleadas con educacion secundaria. Los principales factores de riesgo son:
antecedentes familiares, embarazo tardio, tabaquismo, menarquia precoz y
sobrepeso/obesidad. Se encontro asociacion estadisticamente significativa entre
el peso y el tabaquismo, también se encontré asociacion entre antecedente de

enfermedad benigna mamaria y antecedentes familiares de cancer de mama.

Palabra clave: mama; neoplasias de la mama; grupos de riesgo

Xii



\DAD A,
& ey
3 DE

CAAGUAZU
Coronel Oviedo
PARAGUAY

T®

UNIVERSIDAD NACIONAL DE CAAGUAZU

Nepyrumby

Nepyriimby: to’'okuipa kdma rehegua ha’e mba’asy hetave oiva arapype, ha avei
kufia apytépe, teta tuichaitereivape ha tuichaiterei’y vape, heta fiemanoma

ogueru arapype.

Jehupytyvoird: oheshaukava'erd upe mba’e vai ome’éva to’okuikamare umi

hasyva ohova’ekue tasyo IPS-pe jasytei guive, jasypotei meve ary 2018-pe.

Mba’eapora ha mba’apokatuhaicha:Ha’e petei jehachaporavo guasu,
jehai’anga rupive, ofiemoinge 146 hasyvape ko mba’asy vaigui, ojehechauka
hikuai IPS-pe jasytei guive, jasypotei meve ary 2018-pe. Ojeikuaa ha & avei

mba’epa peikatuva omongakuaa ko mba’asy.

Tembiapogui Oséva: ofiemoingue jeikuaaha’ ame 146 hasyva, upévagui
145(99,3%) kufia uguerekova arieta 26-80 ha omombyteva 47+-14 ary. Pe
pu’aka ikativa omohenoi ko mba’asy hae o rupi Aiane pehénguekuera apytépe
hasyva, 22,03% térd hyeguasugui iguiaigui pyre 13,98%, opitagui 13,56% ha

oguerekogui voieterei kuna mba’asy fAepyru, 12,71%.

Tembiapo paha: opavave apytepe hetave kufia omendava tavayguava ha
ifarandupyva. Ko’a mba’e ikatuva ome’é ha’e: oigui oguerekova pehenguekuera
apytepe, iguaigui pyre imembyva, opitava, kuha mba’asy fiepyri voi ha

ikyraitereigui.

Ne’éndy tee: kdma- neoplasia; kama rehegua- aty; ikatuva ome’é ko mba’asy

xiii
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Resumo

Introducéo: O cancer de mama é um dos tipos mais comuns de cancer em todo
o mundo e o mais comum em mulheres, tanto em paises desenvolvidos como
em desenvolvimento. O cancer conseguiu se colocar no primeiro lugar das

causas de morte no mundo.

Objetivo: Determinar a frequéncia dos fatores de risco para cancer de mama em
pacientes atendidas no servigo de cirurgia geral do Instituto de Prevenc¢ao Social

entre janeiro e junho de 2018.

Material e métodos: Trata-se de um estudo transversal, observacional e
descritivo, que inclui 146 pacientes diagnosticadas com cancer de mama que
foram consultadas no Servi¢o de Cirurgia Geral do Instituto de Seguridade Social
entre janeiro e junho de 2018. Os dados sociodemogréficos foram estudados e

a presenca de fatores de risco.

Resultados: 146 pacientes foram incluidos, dos quais 145 (99,3%) sdo mulheres
com idade entre 26 e 80 anos, com média de 47 + 14 anos. Em relacdo aos
fatores de risco presentes nas pacientes estudadas, observa-se que o mais
frequente é ter historico familiar de cancer de mama em 22,03%, seguido de
gravidez tardia em 13,98%, seguida de fumar em 13,56 % e menarca precoce
em 12,71%.

Conclusao: A maioria sdo mulheres, casadas, principalmente da area urbana,
empregadas no ensino médio. Os principais fatores de risco sao: historico
familiar, gravidez tardia, tabagismo, menarca precoce e sobrepeso / obesidade.
Foi encontrada associacao estatisticamente significante entre peso e tabagismo,
associacdo entre historia de doenca benigna da mama e historia familiar de

cancer de mama.

Palavras-chave: mama; neoplasias da mama; grupos de risco
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Abstract

Introduction: Breast cancer is one of the most common types of cancer
worldwide and the most common in women, both in developed and developing
countries. Cancer has managed to place itself in the first place of causes of death
in the world.

Objective: To determine the frequency of breast cancer risk factors in patients
who attend the general surgery service of the Institute for Social Prevention

between January-June 2018.

Materials and method: It is an observational, descriptive cross-sectional study
that includes 146 patients diagnosed with breast cancer who consulted in the
General Surgery Service of the Social Security Institute during January and June
2018. Sociodemographic data were studied and the presence of risk factors.

Results: 146 patients were included, of which 145 (99.3%) are women aged
between 26 and 80 years with a mean of 47 + 14 years. Regarding the risk factors
present in the patients studied, it is observed that the most frequent is to have a
family history of breast cancer in 22.03%, followed by late pregnancy in 13.98%,
followed by smoking in 13.56 % and early menarche by 12.71%.

Conclusion: The majority are women, married, mainly from the urban area,
employed with secondary education. The main risk factors are: family history, late
pregnancy, smoking, early menarche and overweight / obesity. A statistically
significant association was found between weight and smoking, an association
was also found between a history of benign breast disease and a family history

of breast cancer.

Key words: breast, breast neoplasms, risk groups
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Nepyrumby

Nepyriimby: to’okuipa kama rehegua ha’e mba’asy hetave oiva arapype, ha avei
kufia apytépe, tetd tuichaitereivape ha tuichaiterei’y vape, heta fiemanoma

ogueru arapype.

Jehupytyvoird: oheshaukava'erd upe mba’e vai ome’éva to’okuikamare umi

hasyva ohova’ekue tasyo IPS-pe jasytei guive, jasypotei meve ary 2018-pe.
Mba’eapora ha mba’apokatuhaicha:

Ha’e petel jehachaporavo guasu, jehai’anga rupive, ofiemoinge 146 hasyvape ko
mba’asy vaigui, ojehechauka hikuai IPS-pe jasytei guive, jasypotei meve ary

2018-pe. Ojeikuaa ha &"avei mba’epa peikatuva omongakuaa ko mba’asy.

Tembiapogui Oséva: onemoingue jeikuaaha’ ame 146 hasyva, upévagui
145(99,3%) kufia uguerekova arieta 26-80 ha omombyteva 47+-14 ary. Pe
pu’aka ikativa omohenoi ko mba’asy hae o rupi Aiane pehénguekuera apytépe
hasyva, 22,03% téra hyeguasugui iguiaigui pyre 13,98%, opitagui 13,56% ha

oguerekogui voieterei kuna mba’asy fAepyru, 12,71%.

Tembiapo paha: opavave apytepe hetave kuifla omendava tavayguava ha
ifarandupyva. Ko’a mba’e ikatuva ome’é ha’e: oigui oguerekova pehenguekuera
apytepe, iguaigui pyre imembyva, opitava, kufa mba’asy fiepyri voi ha
ikyraitereigui.

Ne’éndy tee: kdma- neoplasia kdma rehegua- aty ikatuva ome’é ko mba’asy
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1- INTRODUCCION

El cancer de mamas es uno de los tipos mas frecuentes de cancer a nivel
mundial y el mas comun en las mujeres, tanto en paises desarrollados como en
vias de desarrollo. El cdncer ha logrado ubicarse en el primer lugar de causas
de muerte en el mundo, se estima que en el 2015 ha provocado 8,8 millones de
defunciones de los cuales 571 000 millones de defunciones fueron por cancer de

mamas (1).

En el Paraguay, durante los ultimos afios han ido en aumento los casos
de pacientes con esta patologia tanto que el departamento de INCAN (Instituto
Nacional del Cancer) tenia registrado en el 2011 294 casos nuevos de cancer de
mamas y en el 2017 las cifras ascendieron a 475 casos nuevos, casi el doble (2).

Existen varios factores de riesgo en esta enfermedad, muchos de ellos
escapan del control propio que posee el individuo tal como el factor genético,
estos son conocidos como factores de riesgo no modificables. Sin embargo,
también existen los factores de riesgo modificables que podrian controlarse para

reducir el riesgo.

Se ha comprobado que el riesgo de padecer cancer de mama se
incrementa con la edad y a partir de la cuarta década de vida, la menarquia a
edades tempranas (menos de 12 afos), la nuliparidad, el sobrepeso y la
obesidad incrementan el riesgo de todas las causas de morbimortalidad y sobre
todo de mortalidad por cancer, el alcohol y el tabaco son otros factores menos
estudiados pero que también se han relacionado. Cave recalcar que esta
patologia no es Unica del sexo femenino, los hombres también la padecen, pero
en menor porcentaje, aunque cuando se presenta en el sexo masculino el
pronéstico es mas sombrio (3). Representa el 1 % de todos los canceres de

mama y es responsable de 0,1 % de las muertes por cancer en hombres (4).

La relacion inversa con respecto al cambio en el estilo de vida y en la

actividad fisica relacionada al cancer de mamas, y el beneficio que brinda, hace
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interesante su relacionamiento para brindar conocimientos y asi aplicar para el

mejoramiento y tratamiento.

Por la alta incidencia y la letalidad de esta enfermedad es importante
aplicar programas que favorezcan la lucha contra el cancer de mama,
principalmente, en grupos de alto riesgo, con estrategias que promuevan el
diagnéstico precoz y el tratamiento oportuno. La reduccion de la mortalidad,
depende del diagnostico precoz, donde el examen clinico y el autoexamen
mamario tienen un papel muy importante, pero sin dudas, la mamografia para la
pesquisa activa junto al tratamiento correcto son los determinantes (5). El
objetivo del estudio es identificar la frecuencia de factores de riesgo en pacientes

con cancer de mama.
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2- ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACION

Yoennis Aguilar et al., en un estudio longitudinal descriptivo que se realizé
en la ciudad de Guisa, durante enero 2016 — 2017 se tomé una muestra de 62
mujeres de entre 18 y 65 afios de edad, Se determind que el factor de riesgo
principal es la edad (35 %), la raza (61 %), antecedentes familiares de padecer
dicha enfermedad (53 %), consumir anticonceptivos hormonales (77 %), no
realizar el auto examen de mamas femeninas (65 %), la frecuencia de realizacion

del auto examen de mamas. El 65 % nunca se han realizado el examen (6).

Karol Ramirez et al. en un estudio llamado “Actividad fisica y cancer de
mama: un tratamiento dirigido” afio 2017 llegaron a la conclusién de que la
actividad fisica, indicada de manera dirigida y supervisada, generaria efectos
positivos, emocionales y fisicos, en pacientes con cancer de mama, y su
realizacion es factible incluso cuando los pacientes estan recibiendo tratamientos

antineoplésicos, especificamente la quimioterapia (7).

En el 2015 Carlos Anaya et al., en la Habanna, revisaron los datos
epidemioldgicos del cancer de mama y su estrecha relacién con la alimentacion,
la obesidad y la vida sedentaria, sobre todo, en las mujeres posmenopausicas y
es prevenible con medidas relacionadas con la dieta, el control del peso y la

actividad fisica (8).

En un estudio realizado en la ciudad de Madrid en el 2011, dirigido por
Aguilar Cordero et al. se relaciono obesidad con cancer de mama, 524 mujeres
fueron diagnosticadas y tratadas de cancer de mama durante el periodo de enero
de 2009 a septiembre de 2010. Se encontré una relacion estadisticamente
significativa entre el estado nutricional de las mujeres y la edad a la cual fueron
diagnosticadas de cancer de mama (p < 0,0001), asi como una asociacion
estadisticamente significativa (p < 0,0001) entre la edad de la menarquia y el

estado nutricional de las pacientes (9).
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Se realizé una intervencién educativa dirigida por Pérez Hechavarria et
al., cuyo universo estuvo integrado por 139 mujeres con factores de riesgo de
cancer mamario, pertenecientes al Consultorio Médico No.19 del Policlinico
Universitario "Ramoén Lopez Pefia" de la provincia de Santiago de Cuba, desde
enero hasta diciembre de 2010. Mediante un muestreo aleatorio simple fue
seleccionada una muestra de 94 pacientes. Al evaluar los conocimientos sobre
los métodos del diagndstico precoz del cdncer de mama, se hall6 que antes de
la intervencion 87 de las mujeres poseian nociones inadecuadas al respecto
(92,5 %) y que después de la accion educativa a las 7 que tenian inicialmente
informacion adecuada (7,4 %), se sumaron 81 (93,1 %), de manera que 88
terminaron conociendo la importancia de este tema (93,6 %); solo 6 mujeres

(6,38 %) mantuvieran conocimientos inadecuados (10)

Casadevall et al. publicaron un estudio un estudio retrospectivo y
descriptivo de un grupo de pacientes con cancer primario de mama, en etapas |
y Il con el objetivo de evaluar la supervivencia global y el intervalo libre de
enfermedad en pacientes que recibieron como tratamiento inicial cirugia
conservadora mas radioterapia y mastectomia radical modificada; y determinar
otras variables prondsticas, como la edad, clinicas histoldgicas, recaidas y
tiempo entre la cirugia y la radioterapia. El intervalo libre de enfermedad (ILE)
segun el tipo de cirugia tuvo pocas diferencias: en la cirugia conservadora fue
del 70,7 % y en la radical modificada, de 63,7 %. La sobrevida global fue del
84,5 % para la cirugia conservadora y del 79,3 % para la radical modificada. No

hubo diferencias significativas entre las dos cirugias (11).
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3- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer de mama es en la actualidad es el cancer mas frecuente en la
mujer, y aun que se cuenten con estudios sobre el tema es preocupante el alto
indice de pacientes que llegan a este diagnéstico, contando con los
conocimientos y las herramientas necesarias sobre los factores de riesgo y
prevencion, aun no se logra disminuir el nimero de pacientes con esta
enfermedad. En la actualidad no se cuentan con estudios recientes sobre los
factores predisponentes asociados al cancer de mama en nuestra region, que
serian de mucha ayuda en la toma de decision sobre las estrategias necesarias
para combatirla. La falta de informacién estadistica actual nos hace cuestionar
sobre variables establecidas con anterioridad, o la asociacion de nuevos factores

gue deben ser estudiados.

Aungue teniendo en cuenta los conocimientos sobre los factores de
riesgos modificables muchos pacientes ignoran las posibles repercusiones a la
salud que esto podria ocasionar, por lo que resulta crucial brindar, desde el punto
de vista educativo, conocimientos y exponer a la poblacion a los peligros que
corren teniendo algunos de los factores de riesgo modificables, proporcionar asi
herramientas para intervenir, mejorar y disminuir la mayor cantidad de factores

de riesgos presentes.

Muchos de los factores relacionados al cancer de mamas fueron
modificandose de acuerdo al paso del tiempo, la enfermedad ha pasado a
presentarse cada mas en personas jovenes, la existencia de casos de hombres
que presentan esta enfermedad ha ido en aumento, la asociacion familiar, el
estilo de vida saludable y otros puntos que fueron cambiando con el correr de los

afos, hacen necesaria la actualizacion bibliografica con datos confiables (4).

El costo del tratamiento de esta frecuente enfermedad es muy elevado, lo
gue podria invertirse en otros sectores si se tienen en cuenta los factores de

riesgo para el mejoramiento de las estrategias de prevencion. Por todo lo
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mencionado resulta de suma importancia responder a la pregunta: ¢cual es la
frecuencia de factores de riesgo de cdncer de mama en pacientes del servicio

de cirugia general del Instituto de Prevencion Social entre enero-junio de 2018?
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4- JUSTIFICACION

Este estudio espera aportar nuevos conocimientos, y servir como
herramienta y base a futuros estudios, ya que planteara estadisticas precisas y

actuales sobre esta enfermedad.

Teniendo en cuenta el impacto fisico y psicolégico que genera la
enfermedad en el paciente y en su entorno familiar y social, estos también se
ven afectados por los altos costos del tratamiento que estos llevan y la
improductividad evidente del paciente. Y aunque el estado cree una gran
inversion para este fin, resultaria mas eficiente disminuir los riesgos en la
poblacion que llegar a la necesidad de sanar a los pacientes enfermos si las
estrategias de prevencion fueran eficientes. Los datos obtenidos seran una

herramienta imprescindible para los nuevos planes de prevencion.

Contando con los resultados del estudio podria utilizarse las evidencias
para abogar frente a las personas encargadas de gestionar las politicas del
sistema de salud, para crear mejoras en el sistema de educacion, prevencion y

tratamiento de la poblacion.
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5- OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

5.1- General:

5.1.1- Determinar la frecuencia de factores de riesgo de cancer de mama
en pacientes que acuden al servicio de cirugia general del Instituto de Prevencién

Social entre enero-junio de 2018
5.2- Especificos:
5.2.1- Determinar el perfil sociodemogréfico de los pacientes incluidos

5.2.2- Describir los factores de riesgo presentes en los pacientes

estudiados

5.2.3- Establecer posibles asociaciones entre las variables estudiadas
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6- FUNDAMENTO TEORICO
6.1- Definicioén:

La definicion del cancer de mama ha evolucionado en base a sucesivos
paradigmas; no constituye una enfermedad de las ultimas décadas. HipOcrates
la asoci6 con la detencion de la menstruacion conduciéndola a la presencia de
nodulos indurados y Galeno la describi6 como una hinchazén con dilatacion
venosa parecida a la forma de las patas de un cangrejo. El cancer de mama
constituye una problemética de salud actual; ocupa la segunda causa de cancer
en el mundo. Se sefala que es curable en mas de 95 % de los casos, siempre

gue se detecte tempranamente (12).
6.2- Epidemiologia:

El cancer de mama es la neoplasia maligna mas frecuente en la mujer
occidental y la principal causa de muerte por cancer en la mujer en Europa,
Estados Unidos de Norteamérica, Australia y algunos paises de América Latina.
Se estima una incidencia de 700 000 casos nuevos cada afio en el mundo con
alrededor de 300 000 fallecimientos anuales. Como ejemplo, en USA el afio 2000
hubo 182 800 nuevos diagndsticos y 42 300 muertes por la enfermedad. En el
Reino Unido se reportaron 35 000 casos nuevos y 13 000 fallecimientos. La
frecuencia de cancer de mama estd aumentando considerablemente debido a la
difusibn de métodos de diagndstico oportuno mediante imagenes lo que ha

permitido desarrollar programas de deteccion precoz de la enfermedad (13).

Una de las tipologias de cancer mas frecuentes en la mujer es el cancer
de mama, que no es mas que la proliferacion acelerada, desordenada y no
controlada de células con genes mutados, los cuales actian normalmente
suprimiendo o estimulando la continuidad del ciclo celular perteneciente a
distintos tejidos de una glandula mamaria. Una de cada 8 mujeres esta afectada

hoy en dia por este flagelo, de aqui a 20 afios ésta cifra podria subir a una de
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cada 7 féminas (14). Cada afio en el mundo, un millén de canceres de mama
son descubiertos y alrededor de 400 000 mujeres mueren. Se ha estimado que
una mujer muere de cancer de mama cada 53 minutos, y cada 30 minutos se

diagnostica (15).

A nivel mundial esta afeccion constituye la primera causa de muerte en
las mujeres (16), y en América Latina también constituye la primera causa de
muerte por neoplasias malignas femeninas, desplazando en diversos paises al
cancer cervicouterino (17). En los Estados Unidos, esta enfermedad representa
el 27% del total de canceres en el sexo femenino. En México, corresponde al 9%
del total de las neoplasias y al 15% de las que afectan a dicho sexo. En Espafia,
es el tumor maligno mas frecuente en las mujeres (30%) y la primera causa de

muerte por estas afecciones.

6.3- Factores de riesgo

6.3.1- Factores de riesgo hormonales

El efecto estimulante del estrdgeno sobre los tumores con receptores
hormonales positivos, compuestos por subtipos luminal A y luminal B, ha sido
bien establecido, y se sabe que aproximadamente dos tercios de los casos de
cancer de mama son positivos para el receptor hormonal. Los efectos
cancerigenos del estrogeno se han propuesto como 2 vias. El primero implica la
sefalizacion activa a través del receptor de estrogenos (ER) que altera la
expresion génica, aumentando la proliferacion y, por lo tanto, la probabilidad de
mutaciones. La segunda via implica el metabolismo oxidativo del estrogeno en
metabolitos de quinona. Estos metabolitos de quinona pueden formar aductos
de ADN depurinantes o alternativamente ser oxidados y reducidos a catecoles
para crear especies reactivas de oxigeno, causando dafio oxidativo al ADN. Por
lo tanto, la prolongacion de la exposicion al estrogeno en la vida de una mujer

aumentaria teGricamente su riesgo de desarrollar cAncer de mama (18).
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6.3.2- Menarquia

Estudios anteriores han demostrado que las mujeres con menarquia
temprana tienen un mayor riesgo de desarrollar cancer de mama en su vida.
Tradicionalmente, se pensaba que esto se debia a ciclos ovulatorios anteriores
Y, en consecuencia, a una exposicion mas prolongada a los estrogenos. Uno de
estos estudios de 1998 demostr6 que las mujeres que comienzan la
menstruacion antes de los 12 afios tenian un riesgo aproximadamente 50% mas
alto de cancer de mama que aquellas que se sometieron a menarquia a los 15
afios o mas (19). De manera similar, la evidencia de un analisis agrupado de
2002 estimo6 que el riesgo de cancer de mama premenopausico se reduce un 9%
por cada afio de edad en que se pospone la menarquia (20). Este mismo estudio
sugirid6 que el riesgo de cancer de mama posmenopausico disminuyd en
aproximadamente un 4% por cada afio que se pospone la menarquia. Estos
estudios llevaron a la ensefianza tradicional de que la menarca retrasada afecta

inversamente el riesgo de cancer de mama.
6.3.3- Edad al primer nacimiento

La nuliparidad y la edad avanzada en el primer nacimiento aumentan la
incidencia de cancer de mama durante toda la vida. El riesgo de cancer de mama
en las mujeres que tienen su primer hijo después de los 30 afios es
aproximadamente el doble que el de las mujeres que tienen su primer hijo antes
de los 20. El grupo de mayor riesgo son aquellas que tienen un primer hijo
después de los 35. Estas mujeres parecen tener un riesgo aun mayor gue las
mujeres nuliparas. Una edad temprana al nacer un segundo hijo reduce aun mas

el riesgo de cancer de mama (21).
6.3.4- Anticonceptivos orales

Mientras las mujeres toman anticonceptivos orales y durante 10 afios
después de suspender estos agentes, hay un pequefio aumento en el riesgo

relativo de desarrollar cancer de seno. No existe un riesgo significativamente

11
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mayor de que se diagnostique cancer de seno 10 afios 0 mas después de la
interrupcion del anticonceptivo oral. Los canceres diagnosticados en mujeres
gque toman anticonceptivos orales tienen menos probabilidades de estar
clinicamente avanzados que los diagnosticados en mujeres que nunca han
usado estos agentes, riesgo relativo 0.88 (0.81-0.95). La duracion del uso, la
edad al primer uso, la dosis y el tipo de hormona dentro de los anticonceptivos
no parecen tener un efecto significativo sobre el riesgo de cancer de seno. Las
mujeres que comienzan a usar antes de los 20 afios parecen tener un riesgo
relativo mas alto que las mujeres que comienzan a usar anticonceptivos orales
a una edad mas avanzada. Este mayor riesgo relativo se aplica a una edad en
que la incidencia de cancer de seno es, sin embargo, muy baja (21).

6.3.5- Historia familiar de cancer de mama

Hasta el 10% del cancer de mama en los paises occidentales se debe a
la predisposicion genética. La susceptibilidad al cancer de mama generalmente

se hereda como autosémica dominante con penetrancia limitada (21).

Esto significa que puede transmitirse a través de ambos sexos y que
algunos miembros de la familia pueden transmitir el gen anormal sin desarrollar
cancer ellos mismos. Todavia no se sabe cuantos genes de cancer de seno
puede haber. Se han identificado dos genes de cancer de seno, BRCAl y
BRCA2, que se encuentran en los brazos largos de los cromosomas 17 y 13
respectivamente, y representan una proporcion sustancial de familias de muy
alto riesgo, es decir, aquellos con cuatro 0 mas canceres de seno entre parientes
cercanos. Ambos genes son muy grandes y las mutaciones pueden ocurrir en
casi cualquier posicion, por lo que la deteccibn molecular para detectar
mutaciones por primera vez en un individuo o familia afectada es técnicamente
exigente. Ciertas mutaciones ocurren con alta frecuencia en poblaciones
definidas. Por ejemplo, alrededor del 2% de las mujeres judias Ashkenazi llevan
BRCAL 185 del AG (eliminacion de dos pares de bases en la posicion 185),

BRCAL1 5382 ins C (insercion de un par de bases adicional en la posicion 5382)

12
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0 BRCA 6174 del T (eliminacién de un solo par de bases en la posicién 6174),
mientras que BRCA2 999 del 5 (eliminacion de cinco pares de bases en la
posicion 999) representa aproximadamente la mitad de todos los canceres de
mama familiares en Islandia. Las mutaciones hereditarias en otros dos genes,
p53 y PTEN, estan asociadas con sindromes familiares (Li-Fraumeni y
Cowden's, respectivamente) que incluyen un alto riesgo de cancer de mama,
pero ambos son poco frecuentes. Es casi seguro que son otros genes (aun no
identificados) que aumentan el riesgo de enfermedad solo en un grado
moderado, tal vez tres o cuatro veces por encima del nivel general de la
poblacion. Es poco probable que generen familias floridas de casos mudltiples,
pero probablemente son bastante comunesy, por lo tanto, representan una parte

sustancial de la contribucion genética general al cancer de mama (21).
6.3.6- Obesidad

La obesidad se asocia con un mayor numero de ganglios axilares
metastasicos e invasion del espacio vascular que las mujeres normales o con
bajo peso (22,23). Cuando se divide por subtipo de cancer de mama, la
supervivencia general y la supervivencia libre de enfermedad fueron
significativamente menores en pacientes obesas con tipo luminal (triple -
negativo), y se descubri6 que la obesidad es un factor pronéstico independiente
para la mortalidad por cancer de mama de tipo luminal (ER-positivo).

6.3.7- Alcohol

Aunque controvertido, la mayoria de los estudios epidemiologicos en las
tltimas 3 décadas demuestran una relacion constante entre la ingesta de alcohol
y el cancer de mama. En un nuevo analisis colaborativo de 53 estudios
epidemiologicos mundiales de cancer de mama, se descubrid que las mujeres
que bebian 35 a 44 g por dia de alcohol tenian un riesgo relativo de cancer de
mama de 1,32 y las mujeres que bebian al menos 45 g por dia tenian un riesgo

relativo de 1,46. Se encontr6 que este riesgo estaba presente tanto en fumadores

13
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como en no fumadores. Tampoco se encontré que los resultados estuvieran
significativamente alterados por la raza, la educacion, los antecedentes
familiares, la lactancia maternay el uso de hormonas. En este analisis agrupado,
se estimd que el riesgo de cancer de mama aumenta un 7% con cada 10 g

adicionales de alcohol consumido por dia (24).
6.3.8- Tabaquismo

En el pasado, la evidencia concluyente que vinculaba el tabaquismo con
el cAncer de mama ha sido dificil de demostrar. De hecho, el informe del Cirujano
General de 2004 sobre el tabaquismo concluyé que no habia evidencia

consistente de una asociacion entre el tabaquismo y el cancer de mama (25).

Sin embargo, ha surgido evidencia mas reciente que sugiere que fumar
cigarrillos y la exposicién al humo de segunda mano pueden de hecho aumentar
el riesgo de cancer de mama y empeorar los resultados de supervivencia.
También se ha descubierto que fumar afecta la mortalidad por cancer de mama.
Se ha demostrado que las pacientes que fuman se someten a menos
mamografias, o que puede contribuir a una enfermedad en estadio superior en
el momento del diagnéstico.18 Ademas, datos significativos han demostrado que
continuar fumando después del diagndstico empeora el pronéstico (26).

6.3.9- Enfermedad mamaria benigna previa

Las mujeres con graves hiperplasia epitelial atipica tienen un periodo de
cuatro a cinco veces mas riesgo de desarrollar cancer de mama que las mujeres
gue no tienen ningun cambio proliferativo en su mama. Las mujeres con este
cambio y antecedentes familiares de cancer de mama (pariente de primer grado)
tienen un aumento de riesgo nueve veces mayor. Las mujeres con quistes,
fioroadenomas complejos palpables, papilomas de conducto, esclerosis
adenosis, e hiperplasia epitelial moderada o floridas tienen un riesgo ligeramente
mayor de cancer de mama (1,5 — 3 veces) que las mujeres sin estos cambios,

pero este aumento no es clinicamente importante (21).
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6.3.10- Factores genéticos

Aproximadamente el 2 % de las pacientes con cancer de seno tienen una
mutacion en BRCA 1. Los canceres de seno debido a mutaciones de BRCA 1
también tienden a ser triplemente negativos y se diagnostican a una edad mas
temprana en comparacion con los canceres de seno esporadicos (27). En un
estudio de Kiechle y Engel (28), la mediana de edad de aparicién de cancer de
mama en un grupo de portadores de mutacion BRCA 1 fue de 38 afos.
Aproximadamente el 60 % de las mujeres con una mutacion BRCA 1

desarrollardn cancer de mama a la edad de 70 afios (29,30).

Al igual que el BRCA 1, la mayoria de los canceres de mama son
diagnosticados en la etapa premenopausica, y en un estudio realizado por
Kiechle y Engel (28), la edad media de aparicion de cancer de mama en un grupo
de BRCA 2 portadores de la mutacion fue de 45 afos. Los canceres de mama
asociados a BRCA-2 tienden a reflejar el fenotipo histopatolégico de cancer de
mama esporadicos. El riesgo de contraer el cAncer de mama a los 70 afios en
portadores de mutaciones BRCA 2 es aproximadamente del 55 % (29,31).

15



UNIVERSIDAD NACIONAL DE CAAGUAZU

7- MARCO METODOLOGICO

7.1- Tipo y disefo general del estudio:
Estudio observacional, descriptivo de corte transversal.
7.2- Universo y poblacion del estudio:

El universo son los pacientes del servicio de cirugia general del Instituto
de Prevision Social. La poblacion esta delimitada por los pacientes que acuden
al servicio de Cirugia General del Instituto de Prevision Social con diagnostico

de cancer de mama durante el periodo de investigacion.
7.3- Seleccién y tamafio de la muestra:

La muestra esta conformada por pacientes, mayores de edad, de ambos
sexos que consulten en el Servicio de Cirugia General del Instituto de Prevision
Social durante el periodo que abarque la investigacion y que cumplan los
requisitos de inclusion. El tamafio de la muestra fue calculado con el paquete
epidemioldgico Epidat 4.2 teniendo en cuenta un nivel de significancia del 95 %,
una frecuencia esperada de 6,5 % y una precision de 4 %, el tamafio de muestra
minimo quedd conformado por pacientes 146 pacientes.

7.4- Unidad de andlisis y observacion:

La unidad de observacion son las fichas de los pacientes incluidos en la
investigaciéon y las unidades de analisis son las fichas clinicas de los pacientes

de la poblacion que cumplan con los criterios de inclusion.
7.4.1 - Criterios de inclusién:

Pacientes de ambos sexos, mayores de 28 afios que consulten en el
Servicio de Cirugia General del Instituto de Prevision social entre enero y julio

del 2018 con diagndstico de cancer de mama.
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7.4.2- Criterios de exclusion:

Pacientes con fichas clinicas incompletas o llenadas de forma incorrecta.

7.5- Variables o categoria de analisis

Las variables estudiadas seran: edad, sexo, estado civil, residencia,

ocupacién, nivel académico, peso, tabaquismo, terapia hormonal, embarazo

después de los 30 afos, diabetes tipo 2, menarquia antes de los 11 afos,

antecedentes familiares de cancer de mama, cancer de mama contralateral,

enfermedad benigna mamaria.

7.5.1- Definicidon operacional de variables o categoria de

andalisis
_ Definicion Tipo de
Variable _ . Escala
Operacional variable
Edad Se obtuvo por los o
Cuantitativa .
datos recabadosenla | Numeérica
_ _ _ discreta
ficha hospitalaria.
Sexo Se obtuvo por los :
Cualitativa | 1- Muer
datos recabados en la _
_ _ _ nominal 2. Hombre
ficha hospitalaria.

Estado Civil Se obtuvo por los 1.Soltera
datos recabados en la 2 Casada
ficha hospitalaria. Cualitativa )

_ 3.Viuda
nominal
4.Divorciada
5.Union libre

Residencia Se obtuvo por los

Cualitativa | 1- Urbana
datos recabados en la _
nominal 2. Rural

ficha hospitalaria.
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Ocupacioén

Se obtuvo por los
datos recabados en la

1.Ama de casa

2.Estudiante

ficha hospitalaria. Cualitativa
. 3.Empleada
nominal
4.0tro
(Especificar)
Nivel Académico Se obtuvo por los 1. Primario
Cualitativa :
datos recabados en la - 2 Secundario
ficha hospitalaria. ordinal o
3. Terciario
Peso Se obtuvo por los 1. Normal
litativ
datos recabados en la CU? tativa | Sobrepeso
ficha hospitalaria. ordinal _
3. Obesidad
Tabaquismo Se obtuvo por los .
q g Cualitativa | 1 S
datos recabados en la .
. . . nominal 2. No
ficha hospitalaria.
Terapia hormonal Se obtuvo por los .
P g Cualitativa | 1 St
datos recabados en la _
. . . nominal 2. No
ficha hospitalaria.
Embarazo después de | Se obtuvo por los o 1. Si
. Cualitativa '
los 30 afios datos recabados en la _
_ _ _ nominal 2. No
ficha hospitalaria.
Diabetes tipo 2 Se obtuvo por los .
Cualitativa | 1+ S
datos recabados en la _
_ _ _ nominal 2. No
ficha hospitalaria.
Menarquia antes de los | Se obtuvo por los o 1. Si
Cualitativa '
11 afos datos recabados en la _
nominal 2. No

ficha hospitalaria.
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Antecedentes familiares | Se obtuvo por los o 1. Si
, Cualitativa '
de cancer de mama datos recabados en la _
. . . nominal 2. No
ficha hospitalaria.
Cancer de mama | Se obtuvo por los o 1. Si
Cualitativa '
contralateral datos recabados en la _
_ _ _ nominal 2. No
ficha hospitalaria.
Enfermedad benigna | Se obtuvo por los o 1. Si
_ Cualitativa '
mamaria datos recabados en la _
nominal 2. No

ficha hospitalaria.

7.6- Procedimientos paralarecoleccion de lainformacion,
instrumentos a utilizar, métodos para el control de calidad de

los datos:

La informacion fue recolectada previa autorizacién del Jefe del Servicio
para poder acceder a las fichas clinicas de los pacientes seleccionados. Se
utilizé como instrumento de recoleccion una planilla electrénica con todas las
variables a ser estudiadas para su posterior analisis estadistico. El control de
calidad de realiz6 filtrando los resultados de la planilla a fin de detectar

inconsistencias en la codificacion o en la muestra.

7.7- Procedimientos para garantizar aspectos éticos de la

investigacion con sujetos humanos.

En todo momento se respetaron los principios de bioética aplicados a la
investigacion, autonomia, ya que se solicitdé permiso al Jefe del Servicio para
acceder a las fichas clinicas, beneficencia y no maleficencia ya que los datos
obtenidos seran de utilidad para conocer la realidad epidemioldgica sobre el
cancer de mama. Justicia ya que ninguno de los pacientes fue discriminado de
ninguna forma. Se mantendra en anonimato los datos obtenidos y solo fueron

utilizados para cumplir con los fines de la investigacion.
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7.8- Plan de analisis:

Los datos fueron cargados en una planilla de célculo para luego ser
procesados con el paquete estadistico SPSS version 23 (periodo de prueba).
Las variables categoricas son resumidas en forma de tablas y figuras con
medidas de tendencia central y de dispersion. Para establecer asociaciones
entre las variables estudiadas se utilizé6 Chi cuadrado, puesto que la estadistica
no parameétrica es de gran utilidad para establecer asociaciones entre variables
consideradas factores de riesgo, podria dar importante informacion sobre qué
variables se relacionan y asi proponer a futuro analisis de regresion y correlacion

con el fin de predecir mortalidad, etc. Se us6 una significancia igual a 0,05.
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8- RESULTADOS

Se incluyd a 146 pacientes de los cuales 145 (99.3 %) son mujeres con
edades comprendidas entre los 26 y 80 afios con una media de 47 + 14 afios
(Gréfico 1). El 83,6 % es reside en el area urbana. Los datos sociodemograficos
se pueden observar en la tabla 1.

Grafico 1. Distribucién de acuerdo ala edad de los participantes (n=146)

80 — T

50+

40

Edad {(en afios cumplidos)

304

207

Fuente: Fichas clinicas de pacientes que acudieron al servicio de Cirugia General del

Instituto de Prevision Social durante enero a julio del 2018.

Del grafico se desprenden los extremos de las edades puesto que los
extremos son 26 y 80 afios, asimismo se puede observar la mediana de edad

ubicada en 47 afos, lo que significa que el 50 % tiene 47 afilos 0 mas.
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Tabla 1. Datos sociodemogréaficos de los pacientes (n=146)

Variable Frecuencia Porcentaje
Sexo

Mujer 145 99,3

Hombre 1 0,7
Residencia

Urbana 122 83,6

Rural 24 16,4

Grafico 2. Estado Civil de los pacientes estudiados (n=146)

Estado
Civil
M Soltero
[ casado
Oviudo
M Divorciado
Clunién libre

Fuente: Fichas clinicas de pacientes que acudieron al servicio de Cirugia General del

Instituto de Prevision Social durante enero a julio del 2018.

El estado civil de los participantes es casado en el 43,8 %, el 19,9 % es
viudo, el 13,7 % es divorciado, el 11,6 % soltero y el 11% vive en unién libre
(Grafico 2).
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Gréfico 3. Ocupacién de los pacientes incluidos en el estudio (n=146)

401

Porcentaje

20

T T T
Ama de casa Estudiants Empleada Ctro

Ocupacion
Fuente: Fichas clinicas de pacientes que acudieron al servicio de Cirugia General del

Instituto de Prevision Social durante enero a julio del 2018.

El 37,7 % es empleado, el 34,2 % es ama de casa, el 13 % es estudiante

y el 15,1 % se dedica a otras actividades laborales (Gréfico 3).

Grafico 4. Nivel académico de los pacientes incluidos en el estudio
(n=146)

Nivel
académico

WFrimario
M Secundario
Oerciario

Fuente: Fichas clinicas de pacientes que acudieron al servicio de Cirugia General del

Instituto de Prevision Social durante enero a julio del 2018.
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Sobre el nivel académico el 45,9 % tiene estudios secundarios, el 13 %

estudios primarios y el 41,1 % estudios terciarios (Gréfico 4).

En cuanto al peso de los participantes se observa que 54,8 % tiene
sobrepeso, el 24 % normopeso y el 21,2 % obesidad. Sobre los demas factores
de riesgo presentes en los pacientes estudiados se observa que el mas frecuente
es poseer antecedentes familiares de cancer de mama en un 22,03 %, seguido
por embarazo tardio en un 13,98 %, le sigue tabaquismo en un 13,56 % y
menarquia precoz en un 12,71 %. El resto de los datos relacionados con los
factores de riesgo se observan en el Grafico 2.

Gréfico 5. Factores de riesgo presentes en los pacientes estudiados
(n=146)

257

204

i
1

Porcentaje

22,03%

1356%| |13.98%

12,71%

= 10,59%

P

I I I 1 I
Terapia Hormonal | Embarazo tardio | Dighetes 2 | Alcohelisme | Enfermedad Benigna
Tabaguismo Artecedente familiar  Menarguia precoz Cancer contralateral

Factores de riesgo

Fuente: Fichas clinicas de pacientes que acudieron al servicio de Cirugia General del

Instituto de Prevision Social durante enero a julio del 2018.

En cuanto a la estadistica inferencial, se encontré asociacion
estadisticamente significativa entre el peso y el tabaquismo (y? = 7,47; gl =

2,p < 0,05), sin embargo esta asociacion es débil con una V de Cramer de 0,266.
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También se encontr0 asociacion estadisticamente significativa entre
antecedente de enfermedad benigna mamaria y antecedentes familiares de
cancer de mama (y? = 12,154; gl = 1,p < 0,001), pero también la asociacion es
débil con una V de Cramer de 0,298. No se encontrd asociacion significativa

entre el resto de las variables estudiadas.
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9- DISCUSION

Se incluyo a 146 pacientes de los cuales solo 1 paciente es hombre, esto
esta de acuerdo con los datos nacionales publicados al respecto donde en el
lapso de tiempo comprendido entre enero de 1980 a diciembre de 2005 fueron
atendidos 11 pacientes de sexo masculino con diagnostico de cancer de mama,
con un rango de edad de 36 a 81 afios y una media de 68 afios (32). Esto también
coincide con la literatura internacional que posiciona al cancer de mama en
hombres como una entidad rara (33), por lo que para el resto de la discusion se

tendra en cuenta el cancer de mama en mujeres.

Las edades estuvieron entre 26 y 80 afios con una media de 47 + 14 afos
y la mediana también fue de 47 afios, lo que implica que la mitad de la muestra
tiene al menos 47 afos, lo que podria definirse como mujeres relativamente
jovenes. Evidencia robusta sugiere que en mujeres de <45 afios, el cancer de
mama es, sin duda, la causa principal de muertes relacionadas con el cancer. La
definicién exacta de una mujer joven en un entorno de oncologia mamaria varia,
y la mayoria de los articulos se refieren a mujeres <35, 40 o 45 afios de edad
(34). Sin embargo, varios estudios apoyan que, entre las mujeres con cancer de
mama antes de la menopausia, una subdivisién adicional en aquellos con
enfermedad muy temprana (<40 afos) y la enfermedad relativamente temprana

(<40-49 afios) podria ser significativa (35).

En cuanto a los datos de ocupacion y residencia, estos no manifestaron
una tendencia clara o predisposicion a alguna ocupacion o residencia

caracteristica para los pacientes estudiados.

El 21,2 % tiene obesidad, esto estd en concordancia con estudios
epidemiologicos en el pais (36), existen mecanismos moleculares hipotéticos
qgue pueden ser la base de los efectos de la obesidad para aumentar las citocinas
proinflamatorias locales y circulantes, promover la angiogénesis tumoral y

estimular la poblacién de células madre cancerosas mas malignas para impulsar
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el crecimiento, la invasion y la metastasis del cancer (37), ademas varios
estudios han determinado la asociacion entre cancer de mama y obesidad (38—
41). En esta muestra el 76 % tiene sobrepeso u obesidad esto es mayor al 53,9

% reportado por otras investigaciones epidemioldgicas similares (42).

Entre los factores de riesgo, el de mayor frecuencia es tener antecedentes
familiares de cancer de mama que estuvo presente en el 22,03 % de la muestra
estudiada y esto es menor al reportado en una muestra epidemiologica de Chile
que informa que el 42,3 % presenta antecedentes familiares, esto podria ser
explicado por un llenado poco eficiente de las fichas clinicas y no colocar dichos
datos, ya que segun la literatura uno de los mas importantes factores de riesgo

es la historia familiar de cancer de mama, dadas las implicancias genéticas (43).

El 13,98 % tiene un embarazo tardio, lo que se entiende como un
embarazo posterior a los 30 afios de edad, esto es menor a lo encontrado en un
estudio en México que reporta un 19,6% de mujeres con cancer de mama que

tuvieron su primer embarazo después de los 30 afios (44).

La frecuencia de tabaquismo en la muestra es de 13,56% esto esta por
encima del 6,8% de fumadores en la poblacidén general paraguaya (36) y también
es mayor al reportado por Cuenca Rodriguez et al. (45) donde se informa un
11,4%, sin embargo, esto podria deberse a que en esta investigacion estan
incluidas pacientes ya con diagnostico de cancer de mama, no asi mujeres de la
poblacién general. La literatura no es clara sobre el rol que tiene el tabaco en el

desarrollo del cancer de mama, sin embargo, empeora el prondstico (46,47).

La frecuencia de menarquia precoz, entendida como la primera
menstruacion antes de los 11 afos fue de 12,76 % mejor a lo reportado en
investigaciones en mujeres aparentemente sanas donde el 22,7% tuvo una
menarquia precoz (48), esto ya ha sido investigado en otras publicaciones que
afirman que la menarquia precoz es un factor de riesgo, dada una mayor

exposicion hormonal (49).
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La Diabetes tipo 2 mostro una frecuencia de 10,59 % mucho menor al
reportado por otras investigaciones donde la frecuencia de diabetes tipo 2 antes
del desarrollo del cancer de mama fue de 30,3 % (48), como se dijo

anteriormente esto se podria explicar dadas las caracteristicas de esta muestra.

El resto de los factores de riesgo encontrados en la investigacion estan en
concordancia con los encontrados en otras publicaciones cientificas sobre la

determinacion de factores de riesgo de este tipo de cancer (50-52).

En cuanto al analisis inferencial se observo que las variables relacionadas
fueron peso y tabaquismo, asi mismo se relacion6 el tener antecedente de
enfermedad benigna mamaria y antecedentes familiares de cancer de mama,
estas asociaciones tienen un bajo tamario del efecto, sin embargo, la asociacién

es esperada teniendo en cuenta que los factores de riesgo suelen coexistir.

Entre las limitaciones del estudio se encuentra el tamafio de muestra, que,
si bien es representativo, deberia ser mucho mayor tratandose de un estudio
descriptivo con enfoque epidemioldgico. Otra limitante es el tipo de muestre
utilizado, ya que se recurri6 a un muestreo no probabilistico lo que impide
generalizar los resultados a la poblacion general, sin embargo, dada la validez
interna de los resultados, los mismo son aplicables a la muestra estudiada.
Deberian hacerse estudios descriptivos a mayor escala, incluyendo mas

instituciones, mas variables y mas sujetos.
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10- CONCLUSION

El 99,3 % son mujeres, la media de edad es de 47 + 14 afios, el 43,8%
son casadas, el 83,6% son del area urbana, el 37,7% son empleadas y el 45,9%

tiene educaciéon secundaria.

Sobre los factores de riesgo presentes en los pacientes estudiados se
observa que el mas frecuente es poseer antecedentes familiares de cancer de
mama en un 22,03 %, seguido por embarazo tardio en un 13,98 %, le sigue
tabaquismo en un 13,56 % y menarquia precoz en un 12,71 %. En cuanto al peso
de los participantes se observa que 54,8 % tiene sobrepeso, el 24 % normopeso
y el 21,2 % obesidad.

Se encontrd asociacion estadisticamente significativa entre el peso y el
tabaquismo, también se encontrd asociacion entre antecedente de enfermedad
benigna mamaria y antecedentes familiares de cancer de mama, ambas
asociaciones son débiles. No se encontré asociacion significativa entre el resto

de las variables estudiadas.
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12- ANEXO

12.1- Instrumento de recoleccidn de datos
12.2- Consentimiento informado.

12.3- Carta de aprobacion del permiso para ejecucion del

trabajo (Escaneado)
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12.4- Carta de aprobacion del protocolo de investigaciéon por

parte del tutor (Escaneado)

UNIVERSIDAD NACIONAL DE CAAGUAZU
Sede Coronel Oviedo
Creada por Ley N° 3.198 del 04 de mayo de 2007
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARRERA: MEDICINA

MEDICINA

=

Coronel Oviedo, 2 de septiembre de 2019

Sefior:

Dr. Carlos Miguel Rios Gonzalez, Director

Direccion de Investigacion, Facultad de Ciencias Medicas, Universidad Nacional de
Caaguazu.

En mi condicion de tutor tematico del protocolo de investigacion titulado:
FRECUENCIA DE FACTORES DE RIESGO DE CANCER DE MAMA EN PACIENTES QUE
ACUDEN AL SERVICIO DE CIRUGIA GENERAL DEL INSTITUTO DE PREVISION SOCIAL
ENERO-JUNIO 2018.", certifico que el trabajo realizado cumple con las exigencias
académicas y metodoldgicas establecidas; asi como con los requisitos de forma del trabajo,
de citacién y de bibliografia. Por lo anterior, confirmo que el documento ha sido evaluado y
aceptado por mi persona..

A continuacién, confirmo los datos del autor:
Nombres y apellidos completos: Marcos Antonio Irala Burgos

No. Documento de identidad: 5.092.996
Atentamente,

Firma: W
Nombre del tutor Dr. Aldo Ismael Rodriguez Castro

No. Documento de identidad: 3.394.839

Firma: f}ﬂ@\
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12.5- Carta de aprobacion del Comité de Etica en Investigacion

si fuerarequerido (Escaneado)
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12.6- Carta de aprobacion del borrador final de investigacion

por parte del tutor tematico y/o metodolégico (Escaneado).

UNIVERSIDAD NACIONAL DE CAAGUAZU
Sede Coronel Oviedo
Creada por Ley N° 3.198 del 04 de mayo de 2007
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARRERA: MEDICINA

Coronel Oviedo, 21 de octubre de 2019

Sefior:

Dr. Carlos Miguel Rios Gonzalez, Director

Direccion de Investigacién, Facultad de Ciencias Medicas, Universidad Nacional de
Caaguazu.

En mi condicién de tutor tematico del trabajo final de grado titulado: FRECUENCIA
DE FACTORES DE RIESGO DE CANCER DE MAMA EN PACIENTES QUE ACUDEN AL
SERVICIO DE CIRUGIA GENERAL DEL INSTITUTO DE PREVISION SOCIAL ENERO-
JUNIO 2018.", certifico que el trabajo realizado cumple con las exigencias académicas y
metodoldgicas establecidas; asi como con los requisitos de forma del trabajo, de citacién y
de bibliografia. Por lo anterior, confirmo que el documento ha sido evaluado y aceptado por
mi persona..

A continuacion, confirmo los datos del autor:
Nombres y apellidos completos: Marcos Antonio Irala Burgos

No. Documento de identidad: 5.092.996

Atentamente,

Firma: W
Nombre del tutor: DF. Aldo Rodriguez Castro

No. Documento de identidad: 3.394.839
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12.7- Carta de declaraciéon de conflicto de intereses.

UNIVERSIDAD NACIONAL DE CAAGUAZU
Sede Coronel Oviedo
Creada por Ley N° 3.198 del 04 de mayo de 2007
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARRERA: MEDICINA

DOCUMENTO DE DECLARACION DE CONFLICTOS DE INTERES

Conforme a lo establecido en las directrices de la Direccién de Investigacion de la
Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad Nacional de Caaguaz(, es necesario
comunicar por escrito la existencia de alguna relacion entre el estudiante y cualquier
entidad publica o privada de la cual se pudiera derivar algin posible conflicto de interés.

Un potencial conflicto de interés puede surgir de distintos tipos de relaciones,
pasadas o presentes, tales como labores de contratacién, consultoria, inversion,
financiacién de la investigacion, relacion familiar, y otras, que pudieran ocasionar un
sesgo no intencionado del trabajo de los firmantes de este manuscrito.

Titulo del trabajo final de grado:

FRECUENCIA DE FACTORES DE RIESGO DE CANCER DE MAMA EN PACIENTES
QUE ACUDEN AL SERVICIO DE CIRUGIA GENERAL DEL INSTITUTO DE
PREVISION SOCIAL ENERO-JUNIO 2018.

+ El estudiante firmante del trabajo en referencia, declara que no existe ningtin
potencial conflicto de interés relacionado con el articulo.

* A continuacién, declaran los siguientes potenciales conflictos de interés: no
encontré conflictos de interes

Nombre del Autor y Firma: __JAQI(Q) Wala Bk/! fli().) m
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12.8- Carta de autoria.

UNIVERSIDAD NACIONAL DE CAAGUAZU
Sede Coronel Oviedo
Creada por Ley N° 3.198 del 04 de mayo de 2007
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARRERA: MEDICINA

~ |
[12) \

v/
MEDICINA

DECLARACION DE A iA Y ORIGINA DE FIND D

Yo, Marcos Antonio Irala Burgos, con documento de identificacién nimero 5.092.996,
y estudiante de medicina la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad de Nacional
de Caaguazu, en relacion con el Trabajo Fin de Grado titulado FRECUENCIA DE
FACTORES DE RIESGO DE CANCER DE MAMA EN PACIENTES QUE ACUDEN AL
SERVICIO DE CIRUGIA GENERAL DEL INSTITUTO DE PREVISION SOCIAL ENERO-
JUNIO 2018. presentado para su defensa y evaluacién en el curso, declara que asume la
originalidad de dicho trabajo, entendida en el sentido de que no ha utilizado fuentes sin
citarlas debidamente. Asimismo asume toda la responsabilidad que esta acarree.

Coronel Oviedo, 21 de Octubre de 2019

Firma.: 77{%‘
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