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1. Justificacion del estudio

En los Gltimos afios se han realizado varios metaandlisis sobre la posible relacion de la
dieta con el cancer de prostata. Los alimentos mas analizados han sido los lacteos. En
un primer metaanalisis la leche mostrd una asociacion moderadamente positiva (OR =
1.68, IC 95% = 1.34 — 2.12) (Qin et alii, 2004a); un metaanalisis posterior redujo la
asociacion de manera considerable (RR entre quintiles extremos = 1.11, IC 95% = 1.00
—1.22, y para el calcio RR = 1.39, IC 95% = 1.09 — 1.77) (Gao et alii, 2005) y el méas
reciente no ha revelado ninguna asociacion (Huncharek et alii, 2008).

Otros componentes de la dieta que han sido estudiados son los &cidos grasos. Se ha
encontrado que una ingesta elevada de &cido a-linolénico eleva el riesgo de cancer de
préstata (RR = 1.70, IC 95% = 1.12 — 2.58) (Brouwer et alii, 2004), mientras la
asociacion con 4cido linoleico no ha sido significativa (Zock y Katan, 1998).

Los tomates son unos alimentos ricos en licopenos y se ha llegado a la conclusién en un
metaanalisis realizado en el afio 2004, que protegen frente al cancer de prostata (RR =
0.81, IC 95% = 0.71 — 0.92) (Etminan et alii, 2004). El consumo de alimentos de soja
no fermentada puede ser protector, especialmente en las poblaciones asiaticas (RR =
0.52, IC 95% = 0.34 — 0.81) (Yan y Spitznagel 2009), al igual que el consumo de
selenio, como muestra un estudio de cohortes (RR = 0.72, IC 95% = 0.61 — 0.84)
(Etminan et alii, 2005).

Una revision convencional en 1997 sugeria que los productos animales podrian estar
implicados en el riesgo de padecer cancer de préstata (Giles y Ireland, 1997). Un
pequefio metaanalisis que combinaba cinco estudios prospectivos en los que se
comparan vegetarianos y no vegetarianos no encontrd ninguna diferencia de mortalidad
entre ellos con respecto al cancer de prostata (Key et alii, 1999). Existe un metaanalisis
de estudios de cohortes y de intervencion que no encontré ninguna relaciéon con la
ingesta de carne (Dagnelie et alii, 2004). No tuvo en cuenta la informacion de los
estudios de casos y controles, que son mas frecuentes que los estudios de cohortes.

La plausibilidad de la posible asociacion entre consumo de carne y cancer de prostata
reside en la formacion de aminas heterociclicas e hidrocarburos aromaticos policiclicos
(HAP) formados en la carne cuando se asa o frie o ligados a la actividad de la racemasa
alfa-metilacil-CoA, requerida para la oxidacion beta del &cido fitanico en la carne roja
(Stacewicz-Sapuntzakis et alii, 2008). La méas abundante de estas aminas es la 2-amino-
1-metil-6-fenilimidazo[4-5-b]piridina (PhIP); otras menos frecuentes y menos
estudiadas son la 2-amino-3,8-dimetilimidazo[4,5-b]quinoxalina (MelQx) y la 2-amino-
3,4,8- trimethilimidazo[4,5-f]quinoxalina (DiMelQx). La PhIP a nivel experimental es
capaz de inducir cancer de prostata en las ratas (Nakai et alii, 2007); estimula la via de
sefializacion celular a través de la proteina quinasa activadora de la mitogenicidad, que
resulta en un crecimiento y migracion acelerados, procesos que se ligan con la



promocion y con la progresion de la enfermedad neoplasica (Creton et alii, 2007). La
PhIP también es capaz de provocar la formacién de aductos de ADN, que son mas
frecuentes en las células tumorales prostaticas de los consumidores de carnes rojas
asadas (Tang et alii, 2007). La ingesta de PhIP se ha relacionado con un antigeno
prostatico especifico (PSA) elevado en afroamericanos (Bogen et alii, 2007). Se ha
postulado en el plano tedrico que el grupo hemo, abundante en las carnes rojas, puede
catalizar reacciones oxidativas que pueden dafiar a los lipidos, las proteinas y los &cidos
nucleicos (Tappel, 2007).

Desde 2004 se han publicado numerosos estudios. Una revision no exhaustiva arroja los
siguientes resultados: Koutros et alii (2008), en el Agricultural Health Study,
encuentran que la carne roja muy hecha muestra un RR entre terciles extremos de
consumo de 1.26 (IC 95% = 1.02 — 1.54) con los estadios | y 11, y un valor mas elevado
de RR con el riesgo de enfermedad avanzada (estadios 111 y mayores), de 1.97 (IC 95%
= 1.26 — 3.08). En un estudio de multicasos (de diferentes localizaciones tumorales) y
controles en varias provincias canadienses, la carne (especialmente la roja) y la
procesada (salchichas, perritos calientes, bacon) se relacionaron con diferentes tumores,
entre otros el de préstata (Hu et alii, 2008). En el Cancer Prevention Study Il Nutrition
Cohort no se observd un incremento de riesgo en la poblacion blanca, pero si en la
negra, con la carne roja total y especialmente con la procesada (OR entre cuartiles
extremos = 2.7; IC 95% = 1.3 — 5.3) (Rodriguez et alii, 2006). En el Prostate, Lung,
Colorectal, and Ovarian Cancer Screening Trial, sobre casi 30000 personas seguidas
mas de 10 afos, la ingesta total de carne, roja o blanca, no mostré un exceso de riesgo,
pero mas de 10 g/d de carne muy hecha, frente al no consumo, aumento el riesgo de
cancer de prostata, tanto en los estadios precoces como en los avanzados (OR = 1.4, IC
95% = 1.05 — 1.92, y 1.7, IC 95% = 1.19 — 2.40, respectivamente), junto con una
relacion significativa con la PhIP (Cross et alii, 2005); esta relacion con la PhIP y otras
aminas heterociclicas no se ha encontrado por otros (Rovito et alii, 2005). En un estudio
canadiense pequefio de casos y controles (80 y 334 sujetos, respectivamente) el
consumo de una dieta con alimentos procesados (que incluia carnes rojas, procesadas y
visceras) se asocid con riesgo elevado (OR entre terciles extremos = 2.75, IC 95% =
1.40 — 5.39) (Walker et alii, 2005).

No todos los estudios recientes han encontrado resultados significativos. En la cohorte
americana CLUE I, seguida durante 15 afios, la carne procesada se asocié con un riesgo
elevado, aungue el RR no fue estadisticamente significativo (5 raciones/semana frente a
1 0 menos = 2.24; IC 95% = 0.90 — 5.59); a pesar de la no significacion, los autores
sugieren la existencia de una asociacion (Rohrmann et alii, 2007). En un estudio
hospitalario irani, de 130 casos y 75 controles, no se observo la menor relacion con la
carne, pero la muestra es muy reducida, el n° de controles insuficiente y los posibles
sesgos de seleccion no se pueden descartar (Pourmand et alii, 2007).

Otros datos indirectos que pueden sugerir la existencia de una relacién, son los datos
ecolodgicos. Colli y Colli (2005) correlacionaron la mortalidad por cancer de prostata
con los datos poblacionales de consumo de alimentos en Estados Unidos en el periodo
1930-1992. Obtuvieron una correlacion muy elevada con el consumo de carne (r =
0.83). En nuestro pais el consumo de las proteinas ha aumentado de manera muy
importante en las Ultimas décadas (Balanza et alii, 2007; Serra et alii, 1995), y la
incidencia de cancer de prostata ha ido en paralelo. Los datos ecologicos sugieren, pero



no son prueba de nada, al estar sometidos a los fendmenos de multicolinealidad
(muchos alimentos evolucionan en paralelo) y a la falacia ecoldgica.

En cuanto se refiere al pescado, también existen discrepancias sobre su relacién con el
cancer de prostata. Se ha asociado con una disminucion del riesgo de cancer de préstata
(OR entre quintiles extremos = 0.45, IC 95 % = 0.20 — 1.02) (Sonoda et alii, 2004).
Anteriormente, el estudio de Jain et alii (1999) también apuntaba a que podria tratarse
de un alimento protector frente a este tipo de cancer (OR entre cuartiles extremos =
0.66, 1C 95% = 0.50-0.89). Pero, otros estudios han obtenido resultados opuestos, como
ocurre con el trabajo de Allen et alii (2004), en el cual el RR del consumo de pescado
casi diariamente frente a menos de dos veces por semana es 1.54, con un IC 95% = 1.03
— 2.31. En contraste, otros estudios no han encontrado ninguna asociacion (Chavarro et
alii, 2008; Le Marchand et alii, 1994; Park et alii, 2007).

Los estudios comentados indican que no hay acuerdo en la literatura cientifica
metodoldgica sobre la existencia de una asociacion entre el consumo de carne o pescado
y el riesgo de cancer de préstata. La existencia de una hipdtesis experimental, basada en
el PhIP, entre otros compuestos, apoya, junto a lo anterior, la realizacién de una revision
sistematica sobre este asunto controvertido. La relevancia para el sistema sanitario
radica en que sus resultados, de ser concluyentes, pueden utilizarse para la educacion
sanitaria de la poblacidn, con vistas a reducir uno de los canceres mas frecuentes, sobre
el que no hay hoy ain medidas de prevencion secundaria.
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2. H IpOtesis y objetivos

2.1. HIPOTESIS

El consumo de carne, especialmente la carne roja y la procesada, aumenta el riesgo de
cancer de prostata. Esta asociacion presumiblemente mantiene una relacion de dosis-
respuesta positiva con el riesgo, a mayor consumo mayor es la incidencia de cancer de
prostata. Por el contrario, el pescado seria un alimento protector frente a este tipo de
cancer y mantendria una asociacion dosis-respuesta negativa frente al riesgo.

2.2. OBJETIVOS
2.2.1. Objetivo general

Comprobar si el consumo de carne y pescado se asocia con el riesgo de céncer de
prostata.

2.2.2. Objetivos especificos

1. Determinar si la carne total aumenta el riesgo de cancer de préstata y si esta
asociacion es de dosis-respuesta.

2. Comprobar si las carnes rojas aumentan el riesgo de cancer de prostata y si esta
relacion es de dosis-respuesta.

3. Valorar si las carnes procesadas aumentan el riesgo de cancer de prostata y si
dicha asociacion es de dosis-respuesta.

4. Evaluar si el grado de hechura de la carne aumenta el riesgo de cancer de
préstata y si esta relacion es de dosis-respuesta.

5. Determinar si el consumo de alimentos ricos en aminas heterociclicas,
determinado mediante encuesta dietética, eleva el riesgo de cancer de prostata y
si hay relacién de dosis-respuesta.

6. Valorar si la actividad mutagénica en la carne interviene en el riesgo de cancer
de prostata.



7. Comprobar si el pescado disminuye el riesgo de cancer de prostata y si dicha
asociacion es de dosis-respuesta.
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3. Material y metodos

3.1. TIPO DE ESTUDIO

Revision sistematica y metaanalisis.

3.2. AMBITO TEMPORAL

De 1966 hasta diciembre de 2009.

3.3. SELECCION DE LOS ESTUDIOS

3.3.1. Bases de datos

Se ha consultado PubMed, Embase (entorno OVID), e ISI Web of Knowledge (que
incorpora Current Contents), desde sus inicios.

Las palabras claves que se han empleado son: prostatic neoplasms, diet, meat, meat
products, fish, epidemiologic studies, cohort studies, case-control studies, clinical trial,

intervention studies, en diferentes combinaciones. La busqueda se ha realizado con una
documentalista profesional (del Complejo Hospitalario de Jaén).

3.3.2. Criterios de inclusion de los estudios
a) Efecto: Incidencia de cancer de prostata.
b) Exposicion: Ingesta de carne o pescado, en cualquiera de sus formas.

c) Disefio: Estudios de cohortes, estudios de casos y controles (o hibridos de los
dos anteriores), ensayos clinicos o estudios de intervencion.

d) Idioma: en principio, sin restriccion, a la espera de lo que se obtuviera.

e) Criterios de calidad: Estimaciones de riesgo relativo, odds ratio o hazard ratio
ajustadas por otros nutrientes o por energia total.

f) En caso de varias publicaciones de un mismo estudio se ha elegido una tan solo
en funcion de los siguientes criterios (en orden descendente de importancia): la
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que tiene el seguimiento mas largo, el mayor numero de sujetos, las
estimaciones mas ajustadas o la mas reciente.

3.3.3. Criterios de exclusion de los estudios
a) Estudios de mortalidad de cancer de prostata.

b) Estudios ecoldgicos o transversales.

3.3.4. Otras estrategias de busqueda

Ha sido efectuada una revisién manual de la bibliografia de cada uno de los articulos
localizados a través de las bases de datos.

3.3.5. Determinacién final de los estudios elegibles

El proceso de seleccion de los estudios ha sido realizado de forma independiente por la
autora del presente trabajo y su director, contrastando posteriormente los resultados.

3.4. RECOGIDA DE DATOS

3.4.1. Evaluacion de calidad de los estudios primarios

En los ensayos clinicos y en los estudios de intervencién se habria aplicado el
CONSORT, pero no ha sido necesario al no haber localizado ninguno de estos estudios.
Para los estudios de observacion se ha empleado el STROBE (ambos disponibles en
Www.consort-statement.org).

Por las peculiaridades de la asociacion que se estudia se ha incorporado al protocolo
mencionado los datos siguientes:

a) Sobre la exposicion dietética: si el cuestionario de frecuencia de alimentos esta
validado o no, el n° de items del mismo, y si el estudio es retrospectivo, el marco
temporal al que se refiere la encuesta alimentaria.

b) Sobre el efecto: el estadio de los canceres incluido en el estudio.
c) Sobre posibles sesgos especificos: uno de los problemas es que las personas con

habitos dietéticos mas desfavorables pueden acudir menos al médico; esto es,
podria existir un sesgo de deteccion y se ha localizado informacion al respecto
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en los estudios primarios. Para evitar el sesgo de confusion se han recogido las
variables por las que se ajusta en las estimaciones.

3.4.2. Recogida de otros datos

Otra informacion que se ha recogido incluye: pais de procedencia, raza, rango de edad
de los participantes, duracién del seguimiento (si procede), ambito del estudio
(poblacional u hospitalario, sobre todo para estudios de casos y controles), caracter
multicéntrico o no, tamafio de la poblacion de estudio, marco temporal de la recogida de
datos en cada estudio primario, pérdidas durante el seguimiento (si procede), tasa de
participacion y/o respuesta, y los datos de la asociacion entre carne o pescado y riesgo
de cancer de prdstata en términos de riesgo relativo o derivados (OR o HR).

Los estudios primarios seleccionados han sido valorados mediante el protocolo de
evaluacion que se presenta en el Anexo.

3.4.3. Numero de recolectores de datos

Los datos han sido recogidos de forma independiente por dos investigadores y a
continuacién, han contrastado los resultados. La recoleccion de datos no ha sido
enmascarada (la Colaboracion Cochrane indica que no es necesario que lo sea).

3.5. METAANALISIS

3.5.1. Métodos de combinacién de datos

El pardmetro que se ha ponderado ha sido el RR o derivados (OR o HR), en adelante
RR para simplificar. EI método de ponderacion ha sido el inverso de la varianza. A
priori se ha optado por el modelo de efectos fijos. Cuando se ha detectado
heterogeneidad se ha estimado el modelo de efectos aleatorios, aparte de intentar
justificarla. El criterio de decision ha sido que, en ausencia de justificacion de la
heterogeneidad por otras variables, se ha optado por el modelo de efectos fijos cuando
el de efectos aleatorios daba estimaciones similares al de efectos fijos, aunque el
intervalo de confianza fuera mas amplio.

La mayor parte de los estudios dan los valores del RR por quintiles (y en menor
proporcion cuartiles y terciles) de consumo y su intervalo de confianza. Con los valores
del intervalo de confianza se ha estimado la varianza mediante estadistica convencional.
En cada estudio se ha calculado la pendiente de la recta de regresion entre nivel de
consumo Y riesgo de cancer, esto es, el valor del coeficiente por unidad de exposicion.
Se ha utilizado el procedimiento de Greenland y Longnecker (1992) para corregir por la
covarianza de los datos. Este procedimiento requiere conocer el nimero de casos y el
total de sujetos y algunos trabajos no los daban. En estas situaciones se ha estimado el
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coeficiente mediante una recta de regresion convencional ponderada por el inverso de la
varianza.

Para la obtencion de la pendiente, el andlisis de regresién hecho en cada estudio
primario se ha realizado con la mediana de consumo cuando era indicada por los
autores. Cuando no se proporcionaba la mediana se ha utilizado el valor medio del
intervalo; para determinar el valor del Gltimo grupo, normalmente abierto, se ha sumado
al limite inferior un valor equivalente a la distancia entre el valor del limite inferior del
intervalo precedente y el valor medio asignado al intervalo precedente. Se es consciente
de la arbitrariedad de esta medida, pero un andlisis de sensibilidad realizado en cinco
estudios mostrd que no habia apenas diferencia con respecto a otras asunciones: sumar
toda la anchura del intervalo precedente, multiplicar ésta por dos, o sumar la mitad del
primer intervalo (también extremo).

Se han combinado las pendientes de cada estudio primario por los modelos de efectos
fijos y aleatorios ya mencionados. Dado que el programa utilizado tiene una limitacion
de ceros (tres decimales), y que el valor de los coeficientes obtenidos es muy reducido,
se ha optado en la exposicion de los resultados por multiplicar por 1000.

En algunos trabajos los autores han dado el valor del RR en funcion de una cantidad de
gramos de consumo (15, 25, etc.). Mediante estadistica convencional se ha
transformado este valor en un consumo por gramo y dia para poder combinarlos con el
resto de los estudios.

Los resultados se expresan en términos de RR, estimando el antilogaritmo de la
pendiente.

3.5.2. Analisis de la heterogeneidad

En cada metaanalisis se ha estimado la Q de heterogeneidad, con p < 0.1 para
considerarla como significativa, y se ha calculado el 1%, el porcentaje de heterogeneidad
existente. Ha sido empleado para su justificacion el andlisis estratificado (por tipo de
disefio, si el cuestionario es validado o no, tipo de poblacion, etc.) y se han utilizado
técnicas de metarregresion, que permiten acomodar varias variables en un modelo.

3.5.3. Valoracion del sesgo de publicacion

Se han efectuado gréficos en embudo y como procedimiento de regresion sobre graficos
se ha aplicado el método de Egger.
Todos los analisis se han realizado con el paquete Stata 10/SE.
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4. Resultados

4.1. REVISION GENERAL

Se realiz6 una basqueda bibliografica en las bases de datos Pub Med, Embase e ISI
Web of Knowledge (que incorpora Current Contents) desde el afio 1966 hasta 2009. Los
articulos fueron seleccionados de forma independiente por la autora del presente trabajo
(VM) y el director del mismo (MD).

De la buasqueda informéatica fueron descartados varios articulos que no estaban
relacionados con el tema tratado y el resultado fue un total de 70 articulos seleccionados
por MD y 89 articulos por parte de VM. Tras contrastar ambos listados bibliogréficos,
hubo 57 articulos coincidentes, 13 articulos que fueron seleccionados Unicamente por
MD vy 4 articulos que lo fueron por VM. Después de descartar varios articulos por ser
estudios ecoldgicos o estudios que evaluaban mortalidad, en lugar de incidencia,
finalmente fueron elegidos 72 articulos de la busqueda bibliogréfica inicial. De éstos,
cumplieron los criterios para ser incluidos en el proyecto de investigacion 32 articulos.

Ademas, se llev6 a cabo una busqueda manual en cada uno de los 72 articulos, de tal
forma que se obtuvieron 120 referencias bibliogréaficas, de las cuales se descartaron 46
articulos mediante el resumen y se revisaron 74 articulos. De éstos, hubo 21 articulos
que cumplieron los criterios de inclusién. En definitiva, en este estudio se han revisado
146 articulos, de los cuales han sido seleccionados 53 articulos (32 de la busqueda
informaética y 21 de la busqueda manual).

Para desarrollar el proyecto de investigacién se han empleado 43 estudios, ya que
algunos articulos son publicaciones de un mismo estudio y se han seleccionado los méas
completos o los més recientes. Este es el caso del articulo de Cross et alii (2007), que se
ha sustituido por el de Sinha et alii (2009) al tratarse del mismo estudio (NIH-AARP
Diet and Health Study). Lo mismo ocurre con Villeneuve et alii (1999), que se ha
suprimido a favor del articulo de Hu et alii (2008) al ser ambos publicaciones de un
estudio de casos y controles de Canada, y también con los articulos de Fernandez et alii
(1999), La Vecchia et alii (1991), Talamini et alii (1992) y Tavani et alii (2000),
sustituidos por el articulo de Bosetti et alii (2004). Sin embargo, en el caso de los
articulos de Augustsson et alii (2003) y Michaud et alii (2001) se han incluido ambos al
valorar distintos alimentos, aunque son el mismo estudio (Health Professionals Follow-
Up Study). Sin embargo, el articulo de Wu et alii (2006) si se ha sustituido por el de
Michaud et alii (2001), al ser este ultimo méas completo.
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4.2. ESTUDIOS EXCLUIDOS

Se han revisado un total de 146 articulos, de los cuales se han excluido 40 de la
busqueda informatica y 53 de la busqueda manual, resultando un total de 93 articulos
excluidos. Los articulos descartados y su motivo de exclusion quedan reflejados en la

tabla 1.

Tabla 1. Estudios excluidos

Autor
(Estudio)

ARo

Revista

Motivo de exclusion

Hirayama

1979

J Natl Cancer Inst
Monogr

Estudio prospectivo sobre la
asociacion entre la dieta y el
riesgo de cancer de prostata. No
hay datos de frecuencia de
consumo de carne ni pescado.

Kolonel

1981

Br J Cancer

Estudio de cohortes sobre la
asociaciéon entre el consumo de
grasa, proteinas y carbohidratos,
y el riesgo de cancer.

Larsson

1983

J Agric Food Chem

Estudio sobre el contenido de
aminas heterociclicas formadas
al cocinar los alimentos.

Phillips

1983

Cancer Res

Estudio de cohortes sobre la
asociacion entre el consumo de
carne y café, y la mortalidad por
cancer de prostata.

Mishina

1985

Prostate

Estudio de casos y controles
sobre varios factores de riesgo de
cancer de prostata. No hay datos
cuantificables de frecuencia de
consumo de carne.

Zaridze

1987

Br J Urol

Revision sobre la epidemiologia
y la etiologia del céancer de
prostata.

Hayes

1988

Cancer

Estudio de casos y controles
sobre la asociacion entre los
niveles séricos de retinol y el
riesgo de cancer de prostata.

Ohno

1988

Cancer Res

Estudio de casos y controles
sobre la asociacion entre el
consumo de p-caroteno y el
riesgo de cancer de prostata.
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Tabla 1. Estudios excluidos (Continuacion)

(EAs\;Jutgiro) Afo Revista Motivo de exclusion
Estudio de casos y controles
Mettlin 1989 cancer sobre la asociacion entre el
consumo de B-caroteno y grasa,
y riesgo de cancer de prostata.
Estudio de cohortes sobre la
. asociacion entre la dieta y el
Hsing 1990 Cancer Res tabaco, y el riesgo de cancer de
prostata mortal.
Estudio de casos y controles
sobre la asociacién entre la dieta
Slattery 1990 Am J Clin Nutr y el riesgo de cancer de prostata.
No hay datos sobre el consumo
de carne ni pescado.
Revision sobre los factores de
Boyle 1993 Eur J Cancer riesgo del céncer de prostata y
testiculo.
Gl?:'aer;?tl?]cm Estudio sobre la asociacion entre
Professionals 1993 J Natl Cancer Inst el consumo de grasa 'y el riesgo
Follow-up Study) de cancer de prostata.
Estudio sobre la incidencia de
Nutting 1993| AmJPublic Health |cancer en la poblacion indio-
americana y nativos de Alaska.
Pienta 1993 Ann Intern Med Revisién spbre los f,actores de
riesgo de cancer de prostata.
Revision sobre el consumo de
Pienta 1993 J Natl Cancer Inst grasa y el riesgo de cancer de
prostata.
Revision sobre la formacion de
Skog 1993 Food Chem Toxicol aminas heterociclicag segln el
método de elaboracion de los
alimentos.
Gann Estudio de casos 'y controle;
(Physician’s Health | 1994 J Natl Cancer Inst sobre asociacion entr,e los a.
Study) grasos y el riesgo de cancer de
préstata.
Estudio de cohortes sobre la
. . incidencia de diversos tipos de
Mills 1994 Amer J Clin Nutr cancer y su relacion con varios
factores de riesgo.
Estudio sobre la formacion de
Sinha 1995 Cancer Res aminas heterociclicas segun el

método de elaboracion del pollo.
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Tabla 1. Estudios excluidos (Continuacion)

Autor
(Estudio)

ANo

Revista

Motivo de exclusion

Andersson

1996

Int J Cancer

Estudio de casos y controles
sobre la relacion entre el
consumo de nutrientes y el
riesgo de cancer de prostata. No
hay datos sobre el consumo de
carne ni pescado.

Kolonel

1996

Cancer Causes Control

Revision de estudios sobre
nutricion y cancer de prostata.

Giles

1997

Int J Cancer

Revision sobre la asociacion
entre la dieta y el riesgo de
cancer de prostata.

Harvey

1997

Prev Med

Estudio de cohortes sobre la
relacion entre el estado marital y
el nivel socio-econdémico, y el
riesgo de cancer de prostata.

Shirai

1997

Cancer Res

Estudio de intervencién en el que
se inyecta PhIP en ratas para
determinar el riesgo de cancer de
prostata.

Veierod

1997

Int J Cancer

Estudio de cohortes sobre la
asociacion entre la dieta y el
cancer de prostata. No hay datos
independientes de frecuencia de
consumo de carne ni pescado.

Chan

1998

Semin Cancer Biol.

Revisién sobre los factores de
riesgo del cancer de prostata.

Clinton

1998

Ann Rev Nutr

Revisién sobre los factores de
riesgo del cancer de prostata.

Giovannucci

1998

Cancer Causes Control

Revision sobre la asociacién
entre la dieta y el riesgo de
cancer de prostata.

Griffiths

1998

Int J Urol

Revision sobre la patogénesis del
cancer de prostata.

Heinonen
(ATBC Study)

1998

J Natl Cancer Inst

Estudio de intervencion sobre la
asociacion entre el consumo de
a-tocoferol y B-caroteno, y el
riesgo de cancer de prostata.

Lee

1998

Cancer Causes Control

Estudio de casos y controles
sobre la asociacién entre la dieta
y el riesgo de cancer de prostata.
No da datos sobre frecuencia de
consumo de carne ni pescado.
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Tabla 1. Estudios excluidos (Continuacion)

Autor
(Estudio)

ANo

Revista

Motivo de exclusion

Sinha

1998

Food Chem Toxicol

Estudio sobre la formacion de
aminas heterociclicas segun el
grado de hechura de la carne de
cerdo.

Sinha

1998

Food Chem Toxicol

Estudio sobre la formacion de
aminas heterociclicas segun el
grado de hechura de la carne de
vaca.

Willett

1998

Semin Cancer Biol.

Revision sobre el consumo de
grasa y el riesgo de cancer.

Bingham

1999

Proc Nutr Soc

Revision sobre riesgo de cancer
con el consumo de carne.

Kolonel

1999

J Natl Cancer Inst

Revision sistematica sobre la
asociacion entre la dieta y el
riesgo de cancer de prostata.

Meyer

1999

Cancer Causes Control

Estudio de cohortes sobre la
asociacién entre el consumo de
grasa y el riesgo de céancer de
prostata.

Schuurman
(Netherlands Cohort
Study)

1999

Cancer

Estudio de cohortes sobre la
asociacion entre el consumo de
energia y é&cidos grasos, y el
riesgo de cancer de prostata.

Tzonou

1999

Int J Cancer

Estudio de casos y controles
sobre la asociacion entre la dieta
y el riesgo de cancer de prostata.
No da datos independientes
sobre el consumo de carne y
pescado.

Hanash

2000

J Urol

Estudio de cohortes sobre la
relacion entre la dieta y el cancer
de prostata.

Putnam

2000

Ann Epidemiol

Estudio retrospectivo sobre la
relacion entre las medidas
antropométricas y estilos de
vida, y el riesgo de céancer de
prostata.

Ramon

2000

Cancer Causes Control

Estudio de casos y controles
sobre la asociacion entre el
consumo de grasa y el riesgo de
cancer de prostata.

Trichopoulou

2000

Cancer Epidemiol
Biomarkers Prev

Revision sobre la asociacion
entre la dieta mediterranea vy el
riesgo de cancer.

21




Tabla 1. Estudios excluidos (Continuacion)

Autor
(Estudio)

ANo

Revista

Motivo de exclusion

Kazerouni

2001

Food Chem Toxicol

Estudio que analiza el contenido
de benzopireno de diferentes
alimentos.

Kolonel

2001

Epidemiol Rev

Revision sistematica sobre la
asociacion entre el consumo de
grasa y carne, y el riesgo de
cancer de prostata.

Platz

2001

Epidemiol Rev

Revision sistematica sobre la
asociacién entre el consumo de
selenio y zinc, y el riego de
cancer de prostata.

Schulman

2001

Urology

Revision sistemética sobre la
asociacion entre la dieta y el
riesgo de cancer de prostata.

Tavani

2001

Prostate

Estudio de casos y controles
sobre la relacion entre el
consumo de calcio y productos
lacteos y el riesgo de cancer de
prostata.

Biesalski

2002

Eur J Clin Nutr

Comunicaciéon sobre riesgo de
cancer con el consumo de carne.

Bingham

2002

J Nutr

Estudio sobre el efecto del
consumo de carne sobre los
niveles de compuestos
nitrogenados en el colon.

Grover

2002

Carcinogenesis

Revision sobre la etiologia del
cancer de mama y de prostata.

Hsing

2002

J Natl Cancer Inst

Estudio de casos y controles
sobre la relacién entre el
consumo de verduras y el cancer
de prostata.

Platz

2002

J Nutr

Revision sistematica sobre la
asociacion entre el consumo de
energia y el riesgo de céncer de
prostata.

Shirai

2002

Toxicology

Revision sobre la asociacion
entre la dieta y el riesgo de
cancer de prostata.

Sinha

2002

Mutat Res

Estudio sobre la asociacién entre
el consumo de  aminas
heterociclicas y el riesgo de
cancer. No evalla el riesgo de
cancer de prostata.
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Tabla 1. Estudios excluidos (Continuacion)

Autor
(Estudio)

ANo

Revista

Motivo de exclusion

Cross

2003

Cancer Research

Estudio acerca de la asociacion
entre el consumo del grupo hemo
y el nivel de compuestos
nitrogenados en el colon.

Shah

2003

UroOncology

Revision sobre los factores de
riesgo de cancer de prostata.

Terry

2003

Am J Clin Nutr

Revision sistematica sobre la
asociacion entre el consumo de
pescado y acidos grasos marinos,
y el riesgo de cancer de prostata.

Willis

2003

Clin Chim Acta

Revision sobre la asociacion
entre la dieta y el riesgo de
cancer de prostata.

Astorg

2004

Cancer Causes Control

Revision sisteméatica sobre el
consumo de a. grasos Yy el riesgo
de cancer de prostata.

Dagnelie

2004

BJU Int

Revision sistematica sobre la
relacion entre la dieta, medidas
antropométricas y el cancer de
préstata.

Dennis

2004

Am J Epidemiol

Metaanalisis sobre la asociacion
entre el consumo de grasa y el
riesgo de cancer de prostata.

Fleshner

2004

J Urol

Revision sobre la asociacion
entre el consumo de grasa y el
riesgo de cancer de prostata.

Leitzmann

2004

Am J Clin Nutr

Estudio de cohortes sobre la
relacion entre el consumo de
acidos grasos y el riesgo de
cancer de prostata.

Nowell

2004

Nutr Rev

Revision sobre la relacion entre
polimorfismos  genéticos en
enzimas que metabolizan
nutrientes y el riesgo de cancer.

Qin

2004

Med Hypotheses

Revision sobre la relacion entre
el consumo de estrogenos
procedentes de la leche y el
riesgo de cancer de prostata.

Tseng
(NHEFS)

2004

Cancer Epidemiol
Biomarkers Prev

Estudio de cohortes sobre la
relacion entre patrones dietéticos
y el riesgo de céncer de prostata.
No hay datos independientes del
consumo de carne o pescado.

Chan

2005

J Clin Oncol

Revision sobre la relacion entre
la dieta y el riesgo de céncer de
prostata.
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Tabla 1. Estudios excluidos (Continuacion)

Autor
(Estudio)

ANo

Revista

Motivo de exclusion

Knize

2005

Nutrition Prev

Revision sobre la asociacién
entre el consumo de aminas
heterociclicas y el riesgo de
diversos tipos de cancer.

Walker

2005

Int J Cancer

Estudio de casos y controles
sobre la relacion entre los
patrones dietéticos y el riesgo de
cancer de prostata. No hay datos
independientes sobre la
frecuencia de consumo de carne
ni pescado.

Wolk

2005

Acta Oncol

Revision sobre la relacion entre
la dieta y el estilo de vida, y el
riesgo de cancer de prostata.

Xu

2005

Prostate

Estudio de casos y controles
sobre la relacion entre el
consumo de &cido fitanico y el
riesgo de cancer de prostata.

Linseisen
(EPIC)

2006

Public Health Nutr

Estudio de cohortes sobre los
habitos de consumo de carne
procesada en diez paises
europeos.

Reszka

2006

Br J Nutr

Revision sobre polimorfismos
genéticos y riesgo de cancer en
relacion con la dieta.

Pourmand

2007

Asian Pac J Cancer Prev

Estudio de casos y controles
sobre varios factores de riesgo de
cancer de prostata. No hay datos
sobre el consumo de carne ni
pescado.

Tang

2007

Cancer Epidemiol
Biomarkers Prev

Estudio sobre la asociacion entre
el consumo de carne y los
niveles de aductos de PhIIP-
DNA en células prostaticas.

Tappel

2007

Med Hypotheses

Revision sobre la asociacion
entre el grupo hemo contenido
en la carne y el riesgo de cancer
de prostata, colon y mama.

Alaejos

2008

Food Addit Contam

Revision sistematica sobre la
asociacién entre las aminas
heterociclicas y el cancer.

Crowe
(EPIC)

2008

Am J Clin Nutr

Estudio de cohortes sobre la
asociacion entre consumo de
grasa y riesgo de céncer de
prostata.
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Tabla 1. Estudios excluidos (Continuacion)

Autor ~ . . L
(Estudio) Afo Revista Motivo de exclusion
Estudio de cohortes sobre la
Nimptsch . relacion entre el consumo de
(EPIC) 2008 Am J Clin Nutr vitamina K y el riesgo de cancer
de prostata.
Pierre 2008 Cah Nutr Diét Revision s_obre el consumo de
carne y el riesgo de cancer.
Nippon Hinyokika . ) . .
Sato 2008 Gakkai Zasshi Articulo escrito en japonés.
Revision sobre la asociacion
Silberstein 2008 Aging Health entre la dieta y el riesgo de
cancer de prostata.
Wigle 2008| J Toxicol Env Health Revwlon S0 bre los f,a ctores  de
riesgo de cancer de prostata.
Bosetti 2009|  Public Health Nutr | Revision sobre la dieta y el
riesgo de cancer.
Estudio de casos y controles
sobre la relacion entre diferentes
De Stefani | 2009 Int J Cancer patrones dietéticos y el riesgo de
cancer de prostata. No da datos
independientes de frecuencia de
consumo de carne ni pescado.
Estudio sobre la relacion entre el
Koutros polimorfismo de genes
(PLCO Cancer {2009 Cancer Research encargados del metabolismo de

Screening Trial)

las aminas heterociclicas y el
riesgo de cancer de prostata.

Loeb

2009

Prim Care Clin Office
Pract

Revision de los factores de
riesgo del cancer de prostata.

Ma

2009

J Hum Nutr Diet

Revision sistematica sobre el
efecto de la dieta en la
prevencion y tratamiento del
cancer de prostata.

Mori

2009

Mol Nutr Food Res

Revision sistematica sobre la
asociacion  entre la  dieta
tradicional japonesa y el riesgo
de cancer de prostata.

Pham
(Miyako Study)

2009

Public Health Nutr

Estudio de cohortes sobre la
relacion entre el consumo de
pescado y la mortalidad de
cancer de prostata.

Zheng

2009

Nutr Cancer

Revision sobre la relacion entre
el consumo de carne muy hecha
rica en aminas heterociclicas y el
riesgo de cancer.
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4.3. ESTUDIOS INCLUIDOS

En la elaboracion del proyecto de investigacion se han empleado 53 articulos. En la
Tabla 2 se indica la autoria, afio, nombre del estudio y revista de cada uno de ellos.
Como ha sido comentado anteriormente, algunos de estos trabajos son publicaciones de
un mismo estudio, por lo que se ha trabajado con un total de 44 articulos, que se
corresponden con 43 estudios. La descripcién de dichos articulos queda reflejada en las
Tablas 3 a 8. En la Tabla 9 se detallan las caracteristicas agrupadas de todos ellos.

Tabla 2. Articulos incluidos

Autor Afo Nombre del estudio Revista
Talamini 1986 — Br J Cancer
Mills 1989 Adventist Health Study Cancer
Severson 1989 - Cancer Res
Bravo 1991 - Urol Int
La Vecchia 1991 - Oncology
Talamini 1992 - Nutr Cancer
Walker 1992 - Br J Cancer
Le Marchand 1994 - Epidemiology
: FR
De Stefani 1995 - Tumori
Ewings 1996 - Br J Cancer
Gronberg 1996 — J Urol
Pawlega 1996 — Neoplasma
Key 1997 - Br J Cancer
Chan 1998 — Cancer Causes Control
Deneo-Pellegrini | 1999 — Br J Cancer
Fernandez 1999 — Am J Clin Nutr
: airs e
Jain 1999 - Nutr Cancer
Norrish 1999 | The Auckland Prostate Study J Natl Cancer Inst
Schuurman 1999 | Netherlands Cohort Study Br J Cancer
Sung 1999 - Cancer
Villeneuve 1999 - Cancer Causes Control
Chan 2000 ATBC Study Cancer Causes Control
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Tabla 2. Articulos incluidos (Continuacidn)

Autor Afo Nombre del estudio Revista
Tavani 2000 — Int J Cancer
Terry 2001 - Lancet
Michaud 2001 Health Professionals Follow- Cancer Causes Control
Up Study
Health Professionals Follow- Cancer Epidemiol
Augustsson 2003 Up Study Biomarkers Prev
Allen 2004 Life Span Study Cancer Causes Control
Bosetti 2004 — Int J Cancer
Hodge 2004 — Cancer Causes Control
Jian 2004 — Br J Cancer
Nowell 2004 B Ca_ncer Epidemiol
Biomarkers Prev
Sonoda 2004 — Cancer Sci
Chen 2005 — Br J Cancer
Cross 2005 | PLCO Cancer Screening Trial Cancer Res
Rovito 2005 B Prostate CaS;:Ser Prostatic
. Cancer Prostate in Sweden
Hedelin 2006 (CAPS) Int J Cancer
. Cancer Prevention Study 11 Cancer Epidemiol
Rodriguez 2006 Nutrition Cohort Biomarkers Prev
Health Professionals Follow- Cancer Epidemiol
Wu 2006 Up Study Biomarkers Prev
Cross 2007 NIH-AARP Diet and Health PLos Med
Study
Neuhouser 2007 CARET J Nutr
Park 2007 | Multiethnic Cohort Study Int J Cancer
Rohrmann 2007 CLUE Il Study Cancer Causes Control
Allen 2008 EPIC Br J Cancer
Amin 2008 — CUAJ
Chavarro 2008 | Physician’s Health Study Am J Clin Nutr
Hu 2008 - Nutr Cancer
Koutros 2008 | Agricultural Health Study Ca_ncer Epidemiol
Biomarkers Prev
Mina 2008 - Nutr Cancer
Aune 2009 - Cancer Ther
Sinha 2009 | NIH-AARP Dietand Health Am J Epidemiol
Study
Ukoli 2009 - Infect Agent Cancer
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Tabla 3. Descripcion de los estudios incluidos: Autor, afio, nombre del estudio, revista, pais y n° instituciones de los autores

Autor Afo Nombre del estudio Revista Pais del estudio N® instituc,
autores

Talamini 1986 — Br J Cancer Italia 4
Mills 1989 Adventist Health Study Cancer Estados Unidos 1
Severson 1989 - Cancer Res Estados Unidos 1
Bravo 1991 - Urol Int Espafa 1
Walker 1992 - Br J Cancer Sudéfrica 2
Le Marchand 1994 - Epidemiology Estados Unidos 2
Andersson 1995 - Cancer Epidemiol Biomarkers Prev Suecia 5
De Stefani 1995 — Tumori Uruguay 4
Ewings 1996 — Br J Cancer Reino Unido 1
Gronberg 1996 - J Urol Suecia 1
Pawlega 1996 - Neoplasma Polonia 3
Key 1997 - Br J Cancer Reino Unido 2
Chan 1998 - Cancer Causes Control Suecia 5
Deneo-Pellegrini | 1999 - Br J Cancer Uruguay 2
Jain 1999 - Nutr Cancer Canadé 4
Norrish 1999 The Auckland Prostate Study J Natl Cancer Inst Nueva Zelanda 2
Schuurman 1999 Netherlands Cohort Study Br J Cancer Paises Bajos 2
Sung 1999 - Cancer Taiwan 2




Tabla 3. Descripcion de los estudios incluidos: Autor, afio, nombre del estudio, revista, pais y n° instituciones de los autores (Continuacion)

Autor Afo Nombre del estudio Revista Pais del estudio N® instituc.
autores

Chan 2000 ATBC Study Cancer Causes Control Finlandia 3
Terry 2001 - Lancet Suecia 1
Michaud 2001 Health Professionals Follow-Up Study Cancer Causes Control Estados Unidos 3
Augustsson 2003 Health Professionals Follow-Up Study Cancer Epidemiol Biomarkers Prev | Estados Unidos 3
Allen 2004 Life Span Study Cancer Causes Control Japén 3
Bosetti 2004 - Int J Cancer Italia 6
Hodge 2004 - Cancer Causes Control Australia 4
Jian 2004 - Br J Cancer China 2
Nowell 2004 - Cancer Epidemiol Biomarkers Prev | Estados Unidos 5
Sonoda 2004 - Cancer Sci Japon 5
Chen 2005 - Br J Cancer Taiwan 4
Cross 2005 PLCO Cancer Screening Trial Cancer Res Estados Unidos 5
Rovito 2005 - Prostate Cancer Prostatic Dis Estados Unidos 1
Hedelin 2006 Cancer Prostate in Sweden (CAPS) Int J Cancer Suecia 7
Rodriguez 2006 | Cancer Prevention Study Il Nutrition Cohort | Cancer Epidemiol Biomarkers Prev | Estados Unidos 1
Neuhouser 2007 CARET J Nutr Estados Unidos 4
Park 2007 Multiethnic Cohort Study Int J Cancer Estados Unidos 2
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Tabla 3. Descripcion de los estudios incluidos: Autor, afio, nombre del estudio, revista, pais y n° instituciones de los autores (Continuacion)

Autor Afo Nombre del estudio Revista Pais del estudio N instituc.
autores

Rohrmann 2007 CLUE Il Study Cancer Causes Control Estados Unidos 7
Allen 2008 EPIC Br J Cancer 8 paises europeos 26
Amin 2008 - CUAJ Canada 1
Chavarro 2008 Physician’s Health Study Am J Clin Nutr Estados Unidos 2
Hu 2008 - Nutr Cancer Canada 2
Koutros 2008 Agricultural Health Study Cancer Epidemiol Biomarkers Prev | Estados Unidos 3
Mina 2008 - Nutr Cancer Canada 4
Aune 2009 - Cancer Ther Uruguay 7
Sinha 2009 NIH-AARP Diet and Health Study Am J Epidemiol Estados Unidos 3
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Tabla 4. Descripcion de los estudios incluidos: Universidad, epidemiologos, estadisticos, objetivo y financiacion del estudio

Obijetivo relacion c.

Autor Universidad Epidemidlogos Estadisticos proéstata 'y Financiacion
carne/pescado
Talamini Si Si Si Si Pub. y Priv.
Mills Si Salud pub/comun No No Publica
Severson No Salud pab/comun No No Publica
Bravo Si Si No Si No
Walker Si Salud puab/comun No No Pub. y Priv.
Le Marchand Si Si No No Publica
Andersson Si Si Si Si Pub. y Priv.
De Stefani Si Si Si Si No
Ewings No Salud pub/comun No Si No
Gronberg Si No No No Privada
Pawlega No Si No Si No
Key No Si No No Publica
Chan Si Si No No Pub. y Priv.
Deneo-Pellegrini No Salud pab/comun No Si No
Jain Si Si No No Publica
Norrish Si Salud pub/comun No Si Publica
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Tabla 4. Descripcion de los estudios incluidos: Universidad, epidemiologos, estadisticos, objetivo y financiacion del estudio (Continuacion)

Obijetivo relacion c.

Autor Universidad Epidemidlogos Estadisticos proéstata 'y Financiacion
carne/pescado
Schuurman Si Si No Si Privada
Sung Si Salud puab/comun No Si Publica
Chan No Si No No PuUb. y Priv.
Terry No Si No Si Pub. y Priv.
Michaud Si Si No Si Publica
Augustsson Si Si No Si Publica
Allen Si Si No Si Publica
Bosetti Si Si Si Si Privada
Hodge Si Si Si No Pub. y Priv.
Jian Si Salud pab/comun No Si No
Nowell Si Si No Si Publica
Sonoda Si Salud pub/comun No Si No
Chen Si Salud pub/comun No No Publica
Cross Si Si No Si Publica
Rovito Si No No Si Publica
Hedelin Si Si Si Si Pub. y Priv.
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Tabla 4. Descripcion de los estudios incluidos: Universidad, epidemiologos, estadisticos, objetivo y financiacion del estudio (Continuacion)

Obijetivo relacion c.

Autor Universidad Epidemidlogos Estadisticos proéstata 'y Financiacion
carne/pescado
Rodriguez No Si No Si No
Neuhouser Si Si No Si Publica
Park Si Si No Si Publica
Rohrmann No Si No Si Publica
Allen Si Si No Si Pub. y Priv.
Amin Si No No Si No
Chavarro Si Si No Si Publica
Hu Si Si Si Si No
Koutros Si Si No Si Publica
Mina Si Salud pab/comun No Si Publica
Aune Si Si Si Si No
Sinha Si Si No Si Publica
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Tabla 5. Descripcion de los estudios incluidos: Seleccién de la poblacién

Autor Tipo de disefio Car_élgter N Ambit.o N° paises Just.estad. | Afto _ Ao Afos
multicéntr. | centros | reclutamiento muestra | comienzo |finalizac. | seguimiento

Talamini Casos y controles No 1 Hospital 1 No 1980 1983 -
Mills Cohortes No 1 Comunidad 1 No 1976 1982 6
Severson Cohortes No 1 Comunidad 1 No 1965 1986 18
Bravo Casos y controles No 1 Hospital 1 No 1983 1987 -
Walker Casos y controles No 1 Hosp. y com. 1 No 1988 1990 —
Le Marchand Cohortes No 1 Comunidad 1 No 1975 1992 -
Andersson Casos y controles No 1 Hosp. y com. 1 No 1989 1992 -
De Stefani Casos y controles No 1 Hospital 1 No 1988 1994 -
Ewings Casos y controles Si 3 Hospital 1 Si 1989 1991 —
Gronberg Casos y controles No 1 Comunidad 1 No 1959 1989 -
Pawlega Casos y controles No 1 Hosp. y com. 1 No 1987 1990 -
Key Casos y controles No 1 Hospital 1 No 1989 1994 -
Chan Casos y controles No 1 Hosp. y com. 1 No 1989 1994 -
Deneo-Pellegrini | Casos y controles Si 4 Hospital 1 No 1994 1997 -
Jain Casos y controles Si 3 Hosp. y com. 1 No 1989 1993 -
Norrish Casos y controles No 1 Hosp. y com. 1 No 1996 - -
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Tabla 5. Descripcidn de los estudios incluidos: Seleccién de la poblacién (Continuacion)

Autor Tipo de disefio Car_élgter N Ambit.o N° paises Just.estad. | Afto _ Ao Afos
multicéntr. | centros | reclutamiento muestra |comienzo | finalizac. | seguimiento

Schuurman Cohortes No 1 Comunidad 1 Si 1986 1992 6
Sung Casos y controles Si 3 Hospital 1 No 1995 1996 -
Chan Cohortes No 1 Comunidad 1 Si 1985 1993 -
Terry Cohortes No 1 Comunidad 1 No 1961 1997 21
Michaud Cohortes No 1 Comunidad 1 No 1986 1996 10
Augustsson Cohortes No 1 Comunidad 1 No 1986 1998 12
Allen Cohortes No 2 Comunidad 1 No 1963 1996 17
Bosetti Casos y controles Si Min 8 Hospital 1 No 1991 2002 -
Hodge Casos y controles No 1 Comunidad 1 No 1994 1997 —
Jian Casos y controles Si 8 Hospital 1 No 2001 2002 -
Nowell Casos y controles No 1 Hosp. y com. 1 No 1996 2002 -
Sonoda Casos y controles Si 2 Hospital 1 No 1996 2002 -
Chen Casos y controles No 1 Hospital 1 No 1996 1998 -
Cross Cohortes Si 10 - 1 No 1993 — -
Rovito Casos y controles No 1 Hospital 1 No 1998 2001 -
Hedelin Casos y controles Si 4 Comunidad 1 No 2001 2002 -
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Tabla 5. Descripcidn de los estudios incluidos: Seleccién de la poblacién (Continuacion)

Autor Tipo de disefio Car'éc,ter N Ambit_o N° paises Just.estad. )~ Afio _Afo Anos
multicéntr. | centros| reclutamiento muestra |comienzo | finalizac. | seguimiento

Rodriguez Cohortes No 1 Comunidad 1 Si 1992 2001 9
Neuhouser Cohortes Si 6 Comunidad 1 No 1989 2005 11
Park Cohortes Si 2 Comunidad 1 No 1993 2002 8
Rohrmann Cohortes No 1 Comunidad 1 No 1989 2004 13
Allen Cohortes Si 19 Comunidad 8 No 1989 2007 9
Amin Casos y controles No 1 Hospital 1 No 2003 2006 -
Chavarro Cohortes No 2 Comunidad 1 No 1982 2006 19
Hu Casos y controles Si 8 Hosp. y com. 1 No 1994 1997 -
Koutros Cohortes Si 2 Comunidad 1 No 1993 2003 9
Mina Casos y controles Si 8 Comunidad 1 No 1994 1997 -
Aune Casos y controles No 1 Hospital 1 No 1988 2000 -
Sinha Cohortes No 1 Comunidad 1 No 1995 2003 9
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Tabla 6. Descripcidn de los estudios incluidos: Recogida de informacion

Cuestionario de dieta

Autor Validez | Auto-administr | N°encuestad | N° items Otra informacion
Talamini No No 2 — Peso, talla, IMC, f. socio-demog., estilo vida
Mills Si S 0 B Peso, talla,_ II_\{IC, tab_aco, glcohol, ejercicio, ocupacion,
drogas, religién, residencia
Severson No No B 20 Tat_)aco, _alcohol, gjercicio, ocupacion, historia marital,
residencia, educacion, historia médica
Bravo No No 2 B Peso, ta!la}, IMC, ocupacion, f. médicos, f. sociales, f.
demograficos
Walker No No B B Peso, tgl,la, IMC tabaco, alcohol, gjercicio, ocupacion,
educacion, habitos sexuales, enf. venéreas
Le Marchand No No B 13 Pes_o, taIIa,, IMC, tabaco, alcohol, f. demogr., f.
socioecondmicos
Peso, talla, IMC, tabaco, alcohol, ejercicio, ocupacion,
residencia, ocupacion de los padres, pubertad,
Andersson No No - 20 educacion, estado marital, religion, h. sexual, h. médica,
h. familiar
De Stefani No No 3 - Tabaco, alcohol, caract. socio-demogr, ingesta de mate
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Tabla 6. Descripcidn de los estudios incluidos: Recogida de informacion (Continuacion)

Cuestionario de dieta

Autor Validez | Auto-administr | N° encuestad | N°items Otra informacion
Ewings - No - - -
S
Gronberg No si 0 B Peso, talla,_IMC, tabaco, alcohol, ocupacion, n° hijos,
estado marital
Pawlega No Si 0 44 Peso, talla, IMC, tabaco, alcohol, f. socio-demogr.
Key Si No 3 83 Peso, talla, IMC, antec. fam. cancer de prostata, tabaco
Chan Si Si 0 68 Peso, tg[la, IMC, tabaco, alcohol, h.familiar de cancer,
educacion
Deneo-Pellegrini No No B 64 Peso, talla, IMC, antec. fam, cancer de_: ,prostata, tabaco,
alcohol, caract. socio-demogr, ocupacion
Peso, talla, IMC, tabaco, ejercicio, caract. demogr, h.
Jain Si No B 1129 médica y personal, frecuencia uso sistema médico,
examen rectal
Norrish Si si 0 107 \F;;a;;), talla, IMC, f. sociodemogr., h. médica, estilo de
Tabaco, ejercicio, ocupacién, nivel socio-econémico, h.
Schuurman Si Si 0 150 medl_ca, h. fam cancer, uso farmacos, h. reproduct.,
obesidad
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Tabla 6. Descripcidn de los estudios incluidos: Recogida de informacion (Continuacion)

Autor

Cuestionario de dieta

Otra informacion

Validez | Auto-administr | N°encuestad NC items
Peso, talla, IMC, h. fam. c. préstata, tabaco, alcohol,
gjercicio, ocupacion, raza, edad diagnoéstico, e. marital,
Sung No No - - religion, educacion, nivel econdmico, exp. quimica, h.
médica, uso de hormonas
Chan Si Si 0 276 Peso, talla, IMC, tabaco, alcohol, f. demogr., h. médica.
Terry No Si 0 107 Tabaco, alcohol, ejercicio
Michaud Si si 0 131 Pesq, talla, IM_C_, tabaco,,ej_ercmlo, vasectomia, edad, e.
marital, h. familiar, h. médica
Augustsson Si Si 0 131 Infomacién demogréafica y médica
Allen S Si 0 B Peso1 tglla, IMC, tabaco, f. sociodemogr., estilo de vida,
h. médica
Bosetti Si No B 78 Peso1 tglla, IMC, tapaco, alcohol, caract. socio-demogr,
h. médica, h. fam. cancer
Hodge No No — 121 Peso, talla, IMC, a. fam. c. prostata, tabaco, alcohol
Peso, talla, IMC, a. fam. c. prostata, ejercicio, caract.
Jian Si No B 130 femogr, h. médica, e. marital, f. reproductivos,

educacion, ingresos
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Tabla 6. Descripcidn de los estudios incluidos: Recogida de informacion (Continuacion)

Cuestionario de dieta

Autor Validez | Auto-administr | N° encuestad | N items Otra informacion
Nowell No — — - —
Sonoda Si No - 106 Peso, talla, IMC, a. fam. c. prostata, tabaco, alcohol
Peso, talla, IMC, a. fam. c. prostata, tabaco, alcohol,
Chen No No B B ejercicio, ocupacion, caract. socio-demogr, exp.
quimica, h. médica
Cross - Si 0 137 Método de cocina, grado de hechura de la carne
Rovito Si No - - A. fam. c. prostata, f. demogr
Hedelin Si Si 0 261 Peso, talla, IMC, tabaco, alcohol
Peso, talla, IMC, a. fam. c. prostata, tabaco, ejercicio,
Rodriguez Si Si 0 68 ocupacion, f. demogr, h. médica, f. conductuales,
medicacion, PSA
Neuhouser Si si 0 120 Peso, tg[la, IMC,, a. fam. c. proéstata, tabaco, edad, raza,
educacion, h. médica
Park Si Si 0 180 Taba_tco, gjercicio, h. medlca, estilo de vida, f. demogr,
medicacion, h. fam. cancer
Rohrmann Si Si 0 60 Peso, talla, IMC, tabaco, alcohol, vasectomia
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Tabla 6. Descripcidn de los estudios incluidos: Recogida de informacion (Continuacion)

Cuestionario de dieta

Autor Validez | Auto-administr | N° encuestad | N items Otra informacion
Allen Si Si 0 B Peso, tall_a, IMC, tabac_o,,alc_:ohol, ejercicio, ocupacion,
enf. previas, interv. quirdrgicas
Edad, raza, estado marital, educacion, tabaco, alcohol,
Amin No Si 0 36 antec, farr]. C. préstata, I’}I\'/(,E| ocupacional, infecciones,
vasectomia, enf. transmision sexual y otras
enfermedades
Chavarro Si Si 0 - Historia médica, estilo de vida
Peso, talla, IMC, tabaco, alcohol, ejercicio, ocupacion,
Hu Si Si 0 69 nivel socio-economico, residencia, uso de vitaminas o
suplementos min.
Peso, talla, IMC, antec. fam. c. préstata, tabaco, alcohol,
Koutros Si Si 0 B ejercicio, pesticidas, h. médica, métodos de cocinar la
carne
Mina - Si 0 60 Fact. demogréficos, estilo de vida
Aune No No 51 B Pgso, talla, IMC, tabaco, alcohol, ocupacion, antec. fam.
cancer, consumo de mate
Sinha Si si 0 124 P'eso,' tglla, IMC, antec_.,fam. C. prostata, tapa_u:o,
ejercicio, raza, educacion, e. marital, h. medica
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Tabla 7. Descripcion de los estudios incluidos: Analisis estadistico

Autor Tipo analisis multivariable Factores de riesgo por los que se ajusta se;g/;?)k()jﬁ(enc%?én
Talamini Logistico Edad, IMC, estado marital, ocupacién No
Mills Regresion de Cox Edad, educacién No
Severson Regresion de Cox Edad No
Bravo No - No
Walker No - No
Le Marchand Regresion de Cox Edad, raza, economia No
Andersson Logistico Edad No
De Stefani Logistico Edad, educacién No
Ewings Logistico - No
Gronberg Logistico - No
Pawlega Logistico Edad No
Key Logistico Clase social No
Chan Logistico Edad, tabaco, energia total dieta, antec. fam. cancer de prdstata No
Deneo-Pellegrini Logistico Edad, IMC, energia dieta, antec. fam. cancer de prostata No
Jain Logistico Edad, tabaco, energia die_ta, estado r_narital, vasectomia, area de Si

estudio, otros alimentos

Norrish Logistico Edad, energia total dieta, nivel socioeconomico, AINES No
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Tabla 7. Descripcién de los estudios incluidos: Andlisis estadistico (Continuacion)

Autor Tipo analisis multivariable Factores de riesgo por los que se ajusta ValoraC|or_1,
sesgo deteccion
Schuurman Otros Edad, antec. fam. cancer de préstata, nivel socioeconémico No
Sung Logistico - No
Chan Regresion de Cox IMC, tabaco, energia dieta, educacion No
Terry Regresion de Cox Edad, IMC, alcohol, tabaco, ejercicio, consumo de otros alimentos No
Michaud Logistico Edad, energia dieta, tabaco, ejercicio, calcio, consumo de jugo de Si
tomate
Augustsson Logistico Edad, ejercicio, energ|a_d|eta, consumo de &. grasos, licopeno, No
retinol y vitamina D
Allen Poisson Edad, educacion, periodo, ciudad, radiacion No
Bosetti Logistico Edad, peso, talla, IMC, energia dle_ta, educamqn, h. fam. c. prostata, No
centro de estudio, clase social
Hodge Logistico Edad, energia dieta, a. fam. c. prostzjltai afio, pais nacimiento, nivel No
socioeconoémico
. i Edad, IMC, ejercicio, energia dieta, educacion, e. marital, a. fam. c.
Jian Logistico . . T . No
prostata, residencia, ingresos, consumo de verduras, frutas y té

Nowell Logistico Edad, raza No
Sonoda Logistico Tabaco, energia dieta No
Chen Logistico Edad No
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Tabla 7. Descripcién de los estudios incluidos: Andlisis estadistico (Continuacion)

. I L . i Valoracion
Autor Tipo andlisis multivariable Factores de riesgo por los que se ajusta sesgo deteccion
Raza, energia, centro, h. fam. c. prostata, IMC, tabaco, ejercicio, vit
L E, licopeno, diabetes, uso aspirina, n° screening durante el .
Cross Regresion de Cox sequimiento Si
Rovito No - Si
Hedelin Logistico Edad, Energia dieta No
. . Edad, IMC, energia dieta, educacion, a. fam. c. prostata, control
Rodriguez Regresion de Cox PSA. diabetes No
Neuhouser Regresion de Cox Edad, raza, energia dieta, IMC, tabaco, a. fam. c. préstata Si
. Raza, IMC, tabaco, energia dieta, educacion, a. fam. c. préstata,
Park Regresion de Cox tiempo de estudio No
Rohrmann Regresion de Cox Edad, IMC, grasa saturada, productos del tomate Si
Allen Regresion de Cox Edad, peso, talla, IMC, energia, educacion, e. marital No
. - Edad, raza, alcohol, tabaco, educacion, ant, fam. c. prostata, enf.
Amin Logistico L s . No
transmision sexual, cistitis, prostatitis
Edad, raza, peso, talla, IMC, ejercicio, alcohol, productos del
Chavarro Regresion de Cox tomate, lacteos, carne, tabaco, vitaminas, asignacion a aspirina o 3- No
caroteno
Hu Logistico Edad, energia, educacion, provincia, IMC, alcohol, tabaco, No

consumo de frutas y verduras
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Tabla 7. Descripcién de los estudios incluidos: Andlisis estadistico (Continuacion)

Autor Tipo analisis multivariable Factores de riesgo por los que se ajusta ValoraC|or_1,
sesgo deteccion
Koutros Regresion de Cox Edad, raza, residencia, antec. fam. c. prostata, tabaco No
Mina Logistico Edad, raza, tabaco No
- Edad, educacion, residencia, tabaco, alcohol, consumo de frutas,
Aune Logistico No
verduras y leche
Edad, raza, IMC, alcohol, tabaco, ejercicio, energia, educacion, e.
. ., marital, a. Fam. c. préstata, PSA, diabetes, consumo de calcio, .
Sinha Regresion de Cox Si

tomates, 4. a-linolénico, vit. E, zinc y selenio
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Tabla 8. Descripcion de los estudios incluidos: Datos sobre la poblacion

Autor Edad | Rango Raza Estadio N° Casos [\ N° total Poblacion-
media | de edad C. prostata controles sujetos tiempo
Talamini 64 48-79 — - 166 202 368 —
Mills — >25 - — 180 — - 78 000
Severson — — Amarilla - 174 — 7999 139 727
Bravo - - - - 90 180 270 -
Estadio C: 10%
Walker 69 - Negra Estadio D- 90% 166 166 332 -
Le Marchand — >18 Amarilla — 198 — 20 316 —
Andersson 70 <80 - — 256 252 508 -
Localizados: 17%
. Regionales: 26%
De Stefani — 40-89 — Diseminados: 57% 156 302 458 —
Ewings — — — - 159 325 484 —
Gronberg — 42-81 — - 406 1218 1624 —
Pawlega 69 - - - 76 152 228 -
Key 68 <75 — - 328 328 656 -
Localizados: 22%
- BRO
Chan 71 | <80 _ Avanzados: 56% 526 536 1062 _

Metastasicos: 22%
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Tabla 8. Descripcidn de los estudios incluidos: Datos sobre la poblacién (Continuacién)

Autor Edad | Rango Raza Estadio N® Casos [\ N° total Poblacion-
media | de edad C. prostata controles sujetos tiempo
Localizados: 25%
- Regionales: 72%

Deneo-Pellegrini - 40-89 - Diseminados: 3% 175 233 408 -
Jain 70 - - - 617 636 1253 -

: Localizados: 61%
Norrish - 40-80 - Avanzados: 39% 317 480 797 -

Localizados: 35%

Schuurman Intermedios: 32%

62 55-69 - Avanzados: 33% 642 — 1525 9122
Sung - 50->80 - - 90 180 270 -
Chan - 50-69 - - 184 — 27 062 —
Terry 56 - - - 466 — 6 272 133 839
. Principalmente No avanzados: 72%
Michaud 54 40-75 blanca Avanzados: 28% 1897 — 47 780 -
Principalmente No avanzados: 75%

Augustsson 54 40-75 blanca Avanzados: 25% 2482 - 47 882 515 445
Allen — 18-99 - - 196 - 18 115 252 602
Bosetti 64 46-74 - - 1294 1451 2745 -
Hodge - <70 - - 858 905 1763 -
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Tabla 8. Descripcidn de los estudios incluidos: Datos sobre la poblacién (Continuacién)

Edad | Rango Estadio 0 [\ Ne total Poblacion-
Autor . Raza ! N° casos - .
media | de edad C. prostata controles sujetos tiempo
Estado A: 9%
Estado B: 22%
Jian 72 <45 - Estado C: 29% 130 274 404 -
Estado D: 40%
Nowell - _ Blanca y affo- _ 464 459 923 _
americana
Estadio I: 1%
Estadio I1: 62%
Sonoda - 59-73 - Estadio I11: 26% 140 140 280 -
Estadio IV: 11%
Chen 72 >50 - - 237 481 718 -
No avanzados: 63%
Cross 63 55-74 | Blanca, negray otras Avanzados: 37% 1338 - 29 361 -
Rovito 64 31-88 | Blanca, negray otras - 152 161 313 —
Localizado: 55%
. Avanzado: 41%
Hedelin 67 — - Desconocido: 4% 1499 1130 2 629 —
. No metastasico: 95%
Rodriguez - 50-74 Blanca y negra Metastasico: 5% 5113 — 65 590 -
Neuhouser 59 45-69 | Blanca, negray otras - 811 10 419 11 230 -
. 0
Park - > 45 Blanca y otras No avanzados: 71% 4 404 — 82 483 -

Avanzados: 29%
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Tabla 8. Descripcidn de los estudios incluidos: Datos sobre la poblacién (Continuacién)

Autor Edad | Rango Raza Estadio N® Casos [\ N° total Poblacion-
media | de edad C. prostata controles sujetos tiempo
Bajo grado: 37%
h . 2RO
Rohrmann 54 - Blanca y negra A'\\/Il t%dé?a%rg:dg.?;? % 199 - 3892 50 466
Principalmente Localizados: 41%
o
Allen 52 | 3570 blanca ermedios: 20% | 2727 - 142520 | 1236265
Amin 65 _ Blanca, negra, _ 386 268 654 -
amarilla y otras
- 50
Chavarro 53 | 40-84 - Localizados: 7% 2161 - 20 167 382 144
Hu S7 20-76 - - 1799 2 547 4 346 -
No avanzados: 21%

Koutros 48 - Blanca, negra y otras Avanzados: 79% 668 - 23 080 197 017
Mina 65 20-79 Negra y otras - 1534 1607 3141 -
Aune — 20-89 — — 376 742 1118 —

No avanzados: 85%
* 110
Sinha 63 50-71 | Blanca, negray otras Avanzados: 11% 10 313 - 175 343 -

Mortal: 4%
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Tabla 9. Descripcion agrupada de los estudios

Caracteristica n (%)
Revista
Am J Clin Nutr 1(2.33)
Am J Epidemiol 1(2.33)
Br J Cancer 9 (20.93)
CUAJ 1(2.33)
Cancer 2 (4.65)
Cancer Causes Control 5(11.63)
Cancer Epidemiol Biomarkers Prev 5(11.63)
Cancer Res 2 (4.65)
Cancer Sci 1(2.33)
Cancer Ther 1(2.33)
Epidemiology 1(2.33)
Int J Cancer 3 (6.98)
J Natl Cancer Inst 1(2.33)
J Nutr 1(2.33)
J Urol 1(2.33)
Lancet 1(2.33)
Neoplasma 1(2.33)
Nutr Cancer 2 (4.65)
Nutrition and Cancer 1(2.33)
Prostate Cancer Prostatic Dis 1(2.33)
Tumori 1(2.33)
Urol Int 1(2.33)
Afo de publicaciéon
1986-1995 8 (18.60)
1996-2005 22 (51.16)
2006-2009 13 (30.23)
Pais del estudio
8 Paises europeos 1(2.33)
Australia 1(2.33)
Canada 4 (9.30)
China 1(2.33)
Espafia 1(2.33)
Estados Unidos 14 (32.56)
Finlandia 1(2.33)
Holanda 1(2.33)
Italia 2 (4.65)
Japén 2 (4.65)
Nueva Zelanda 1(2.33)
Polonia 1(2.33)
Reino Unido 2 (4.65)
Sudafrica 1(2.33)
Suecia 5(11.63)
Taiwan 2 (4.65)
Uruguay 3 (6.98)
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Tabla 9. Descripcion agrupada de los estudios (Continuacién)

Caracteristica n (%)

Continente del estudio

America-Oceania 23 (53.49)

Europa-Africa 15 (34.88)

Asia 5(11.63)
Epidemidlogos entre los autores

No 3(6.98)

Si 29 (67.44)

Salud publica/comunitaria 11 (25.58)
Estadisticos entre los autores

No 35 (81.40)

Si 8 (18.60)
N° instituciones de los autores

1-3 26 (60.46)

4-5 12 (27.92)

6-7 4 (9.30)

26 1(2.33)
Obijetivo relacion consumo de carne o pescado y c. prostata

No 11 (25.58)

Si 32 (74.42)
Financiacion

No 11 (25.58)

Publica 20 (46.51)

Privada 3 (6.98)

Pablica y privada 9 (20.93)
Tipo de disefio

Cohortes 17 (39.53)

Casos y controles 26 (60.47)
Carécter multicéntrico

No 29 (67.44)

Si 14 (32.56)
N° de paises

1 42 (97.67)

8 1(2.33)
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Tabla 9. Descripcion agrupada de los estudios (Continuacion)

Caracteristica n (%)

Justificacién estadistica del tamarfio de la muestra

No 38 (88.37)

Si 5(11.63)
Criterios de inclusién

No 8 (18.60)

Si 35 (81.40)
Criterios de exclusion

No 4 (9.30)

Si 39 (90.70)
Duracion del seguimiento en afios

Media: 11.9 / SD: 4.9 14 (100)
Cuestionario dietético validado

No 16 (41.03)

Si 23 (58.97)
Cuestionario autoadministrado

No 19 (45.24)

Si 23 (54.76)
N° items del cuestionario

13-120 16 (59.26)

121-250 7 (25.93)

251-1129 4 (14.81)
Tipo de andlisis multivariable

No 3(6.98)

Logistico 24 (55.81)

Regresion de Cox 14 (32.56)

Poisson 1(2.33)

Otros 1(2.33)
Ajuste por energia total dieta

No 25 (58.14)

Si 18 (41.86)
N° factores de riesgo por los que se ajusta el a. multiv.

Media: 4.2/ SD: 3.5 43 (100)
Sesgo de deteccion

No 37 (86.05)

Si 6 (13.95)
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4.4, METAANALISIS

En el metaanalisis se han descartado estudios por no mostrar los intervalos de confianza
(Hayes et alii, 1999) o emplear unidades de consumo no cuantificables (Chen et alii,
2005; Gronberg et alii, 1996b; Pawlega et alii, 1996; Sung et alii, 1999; Terry et alii,
2001; Ukoli et alii, 2009); por tanto, se ha trabajado con un total de 37 estudios.

A continuacion se indica la relacion entre el consumo de los distintos alimentos
y el riesgo de cancer de préstata. En cada uno de ellos se ha tenido en cuenta la unidad
de consumo, la raza de los sujetos y el estadio del cancer de prostata. Los resultados se
expresan, como se indica en los métodos, en términos de RR, estimando el
antilogaritmo de la pendiente. En la tabla 15 se recogen todos los metaanalisis
realizados, mientras que en la tabla 16 se muestra el RR por cada 100 g de producto al
dia en los que resultan significativos y en los que se obtiene un valor significativo en
veces-raciones/d.

4.4.1. Carne total

Consumo total de carne medida en g/d. Todos los estadios

La figura 1 muestra el In RR, su IC 95% vy el peso para cada uno de los estudios, asi
como en los datos puestos en comdn. El estudio que tiene mayor peso es el de Allen et
alii (64.83%) y el de menor peso el estudio de Sonoda et alii (0.32%). EI RR para el
modelo de efectos fijos es 1.00008 (IC 95% = 0.99951 — 1.00066), (Pq = 0.287, 12 =
0.181). La representacion del grafico en embudo (figura 2) muestra que existe una
importante asimetria. EI método de Egger tiene un valor de significacion de la p de
0.083.

Figura 1. Estudios que valoran el consumo total de carne en g/d. Todos los estadios

Study %
ID ES (95% Cl) Weight
|
Bravo (1991) —_— 6.07 (1.25, 10.89)  1.43
Schuurman (1999) —:*— 0.65(-1.28,2.57) 8.92
Sonoda (2004) 6.22 (-3.96, 16.40)  0.32
Rodrjguez (2006) + 0.41(-2.29,3.11) 4.55
Park (2007) —_— -0.14 (-4.26,3.98) 1.95
Rohrmann (2007) —*i— -0.66 (-2.81,1.48) 7.22
Allen (2008) - -0.12(-0.83,0.60) 64.83
Koutros (2008) —°— 0.29 (-1.47,2.05) 10.77
Overall (I-squared = 18.1%, p = 0.287) 0.09 (-0.49, 0.66)  100.00
‘
1
|
T I‘ T
-16.4 0 16.4
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Figura 2. Gréafico en embudo de consumo total de carne en g/d. Todos los estadios

Funnel plot with pseudo 95% confidence limits
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Pendiente: INORx1000

Nota: La linea roja marca la regresion del test de Egger.
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Consumo total de carne en veces-raciones/dia. Todos los estadios

Son 12 los estudios que evaltan el consumo total de carne en veces-raciones/dia (figura
3). El estudio de mayor peso es el de Hu et alii (47.49%), mientras que el de menor peso
es el de Ewings et alii (0.28%). EI RR para el modelo de efectos fijos es 1.11376 (IC
95% = 1.06532 — 1.16440), (Po = 0.011, I* = 0.549). El RR para el modelo de efectos
aleatorios es 1.10416 (IC 95% = 1.01093 — 1.20598).

En la figura 4 queda reflejado el grafico en embudo, en el cual la p del coeficiente de la
recta de Egger es 0.787.

Figura 3. Estudios que valoran el consumo total de carne en veces-raciones/d

Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (I-V)
Talamini (1986) —0— 591.29 (-0.92, 1183.49)  0.56
Severson (1989) —"—%— -66.61 (-499.88, 366.65) 1.05
De Stefani (1995) —{—‘— 373.85 (-78.14, 825.83)  0.97
Andersson (1995) —‘——i -198.94 (-475.17, 77.28) 2.59
Ewings (1996) | ” 1020.51 (175.25, 1865.78) 0.28
Key (1997) —~—+ -177.24 (-591.67, 237.19) 1.15
Chan (1998) Lo N 146.13 (-17.95, 310.21) 7.34
Deneo-Pellegrini (1999) ——i‘— 200.76 (-70.48, 472.00) 2.69
Neuhouser (2007) - -91.51 (-243.60, 60.59) 8.55
Hu (2008) - 126.81 (62.29, 191.33) 47.49
Amin (2008) - 112.58 (13.07, 212.10) 19.96
Aune (2009) - 201.83 (37.92, 365.73) 7.36
I-V Overall (l-squared =54.9%, p =0.011) (} 107.74 (63.28, 152.21) 100.00
D+L Overall 99.08 (10.87, 187.30)

i

i

T T l
-1866 0 1866
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Figura 4. Gréafico en embudo de consumo total de carne en veces-raciones/dia
Todos los estadios
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Pendiente: INnORx1000

Nota: La linea roja marca la regresion del test de Egger.
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Consumo total de carne medida en veces/dia. Todos los estadios

En la figura 5 se observan los estudios que exponen el consumo de carne en veces/dia.
Destaca entre ellos el estudio de Aune et alii, con un peso de 57.01%.

El RR para el modelo de efectos fijos es 1.14458 (IC 95% = 1.01135 — 1.29535), (Pq =
0.007, 1> = 0.688). El RR para el modelo de efectos aleatorios es 1.20634 (IC 95% =
0.91589 — 1.58890).

Figura 5. Estudios que valoran el consumo total de carne medida en veces/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% ClI) (I-v)

i
Talamini (1986) —?—*— 591.29 (-0.92, 1183.49) 4.37
De Stefani (1995) R S 373.85(-78.14,825.83)  7.50

i
|

Andersson (1995) — T -198.94 (-475.17,77.28)  20.07
Ewings (1996) i
|

o 1020.51 (175.25, 1865.78)  2.14

Key (1997) — -177.24 (-591.67, 237.19)  8.92
Aune (2009) —‘— 201.83(37.92, 365.73) 57.01
I-V QOverall (l-squared = 68.8%, p = 0.007) <> 135.04 (11.29, 258.79) 100.00
D+L Overall <<> 187.59 (-87.86, 463.04)
i
i
T : T
-1866 0 1866
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Consumo total de carne medida en raciones/d. Todos los estadios

En la figura 6 se aprecia que el estudio de Hu et al sobresale de los demés por su mayor
peso (54.53%). El RR para el modelo de efectos fijos es 1.10926 (IC 95% = 1.05765 —
1.16339), (Po = 0.146, 1> = 0.39), mientras que el RR para el modelo de efectos
aleatorios es 1.09504 (1C 95% = 1.01691 — 1.17917).

Se efectud un andlisis de heterogeneidad por metarregresion de forma individual y en
conjunto, del tipo de disefio, financiacién del estudio y sesgo de deteccién, y los
resultados no fueron estadisticamente significativos, como muestra la tabla 10.

Tabla 10. Resultados del analisis por metarregresion del consumo total de carne
medida en raciones/d

Variable Coeficiente Error estandar P
Disefio 125.5813 317.879 0.703
Financiacion -79.94684 98.06731 0.439
Sesgo -24.89339 322.6294 0.940
Constante -112.2471 636.732 0.864

Figura 6. Estudios que valoran el consumo total de carne medida en raciones/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (V)
Severson (1989) * 3 -66.61 (-499.88, 366.65) 1.21
Chan (1998) ——H— 146.13 (-17.95, 310.21)  8.43
Deneo-Pellegrini (1999) ; < 200.76 (-70.48, 472.00)  3.09
Neuhouser (2007) —_— -91.51 (-243.60, 60.59) 9.81
Hu (2008) . B 126.81 (62.29, 191.33) 54.53
Amin (2008) — 112.58 (13.07, 212.10)  22.92
I-V Overall (I-squared = 39.0%, p = 0.146) <> 103.70 (56.05, 151.34)  100.00
D+L Overall <> 90.79 (16.77, 164.82)

i

i

i

I

-500 0 500
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Consumo total de carne medida en g/d. Estadios localizados

Unicamente existen dos estudios que valoran el consumo total de carne en g/d para
estadios localizados: Rohrmann et alii (2007) y Koutros et alii (2008). El estudio que
tiene mayor peso es el de Koutros et alii (79.01%) (figura 7). EI RR es 0.99995 (IC 95%
= 0.99835 — 1.00156), Po = 0.179, 1> = 0.446.

Figura 7. Estudios que valoran el consumo total de carne medida en g/d
Estadios localizados

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (V)
Rohrmann (2007) -2.18(-5.68, 1.32)  20.99
Koutros (2008) — 0.52(-1.28,2.33) 79.01

-0.39 (-2.90, 2.11)

| o
I-V Overall (I-squared = 44.6%, p =0.179) <> -0.04 (-1.65, 1.56)  100.00
D+L Overall <:>

-5.68 0 5.68
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Consumo total de carne medida en raciones/d. Estadios avanzados

De los dos estudios que analizan el riesgo de cancer de prostata para estadios
avanzados, el que tiene mayor peso es el estudio de Chan et alii, con un 62.94% (figura
8).

El RR para el modelo de efectos fijos es 1.12256 (IC 95% = 0.95849 — 1.31471), (Pq =
0.093, 1> = 0.645) mientras que el RR para el modelo de efectos aleatorios es 1.09660
(IC 95% = 0.83422 — 1.44149).

Figura 8. Estudios que valoran el consumo total de carne medida en raciones/d
Estadios avanzados

%
Study Weight

D ES (95% Cl) ()

Chan (1998) - 219.47 (20.31, 418.62)  62.94

Neuhouser (2007) + -60.77 (-320.32, 198.78)  37.06

-V Overall (I-squared = 64.5%, p = 0.093) < 115.62 (-42.39, 273.62)  100.00

D+L Overal <:> 92.21 (-181.25, 365.68)

T T
-419 0 419

60



Consumo total de carne medida en g/d en blancos. Todos los estadios

En total hay 2 estudios que valoran el consumo total de carne en gramos/dia en
individuos de raza blanca para todos los estadios: Rodriguez et alii (2006) y Park et alii
(2007). Destaca claramente el estudio de Rodriguez et al, ya que tiene un peso de
99.77% (figura 9). EI RR es 1.00007 (IC 95% = 0.99963 — 1.00052), Pq = 0.801.

Figura 9. Estudios que valoran el consumo total de carne medida en g/d en blancos

Todos los estadios

Study

Rodriguez (2006)

Park (2007)
I-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.801)

D+L Overall

ES (95% Cl)

0.08 (-0.37, 0.53)
-1.11 (-10.40, 8.17)
0.08 (-0.37, 0.52)

0.08 (-0.37, 0.52)

%
Weight

(-v)

99.77
0.23

100.00

-10.4

61

104



Consumo total de carne medida en g/d en negros. Todos los estadios

En total hay 2 estudios que valoran el consumo total de carne medida en g/d en
individuos de raza negra para todos los estadios: Rodriguez et alii (2006) y Park et alii
(2007). Como muestra la figura 10, el estudio que tiene mayor peso es el de Rodriguez
et alii (61.83%). El RR es 1.00402 (IC 95% = 0.99907 — 1.00898), Po = 0.301, I* =

0.064.

Figura 10. Estudios que valoran el consumo total de carne medida en g/d en negros

Todos los estadios

Study

Rodriguez (2006)

ES (95% Cl)

Park (2007)
I-V Overall (l-squared = 6.4%, p = 0.301)

D+L Overall

=l
- ——

6.06 (-0.22, 12.33)
0.70 (-7.29, 8.69)
4.01 (-0.92, 8.95)

3.97 (-1.15, 9.09)

%
Weight

(V)

61.83
38.17

100.00
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4.4.2. Carne roja

Consumo de carne roja medida en g/d. Todos los estadios

De los 9 estudios que trabajan con este tipo de consumo destaca por su mayor peso el
estudio de Cross et alii (79.92%), en contraposicion con el de Park et alii, que tiene un
peso de tan solo 0.15% (figura 11). EI RR para el modelo de efectos fijos es 0.99979
(IC 95% = 0.99943 — 1.00014), (Pq = 0.050, 12 = 0.484), mientras que para el modelo de
efectos aleatorios es 0.99976 (IC 95% = 0.99885 — 1.00068).

Se realiz6 un analisis de heterogeneidad por metarregresion y los resultados fueron
negativos. El andlisis de forest plot muestra un posible valor outlier, el estudio de Sinha
et alii, cuya exclusion da como resultado una Pq de 0.388. La figura 12 muestra el
grafico en embudo, en el cual la p del coeficiente de la recta de Egger es 0.873.

Figura 11. Estudios que valoran el consumo de carne roja medida en g/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (V)
Jain (1999) —:f-’— 0.67 (-3.29, 4.64) 0.80
Chan (2000) —= -1.85 (-3.13, -0.56) 7.60
Cross (2005) % -0.11 (-0.51, 0.29) 79.92
Rodriguez (2006) i‘ 0.30 (-5.20, 5.79) 0.42
Park (2007) 1 -2.88 (-12.09, 6.33) 0.15
Rohrmann (2007) —— -0.97 (-359,1.65)  1.84
Allen (2008) _‘_ -0.30 (-1.84, 1.24) 5.30
Koutros (2008) 0.18 (-1.84, 2.20) 3.09
Sinha (2009) e e 5.23 (1.47, 9.00) 0.89
I-V Overall (I-squared = 48.4%, p = 0.050) -0.21 (-0.56, 0.15) 100.00
D+L Overall : -0.23 (-1.15, 0.69)

l| T

0 12.1
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Figura 12.

Error estandar

Gréfico en embudo del consumo de carne roja en g/d
Todos los estadios

Funnel plot with pseudo 95% confidence limits
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Pendiente: INORx1000

Nota: La linea roja marca la regresion del test de Egger.
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Consumo de carne roja medida en raciones-veces/d. Todos los estadios

Como refleja la figura 13, el trabajo de Bosetti et alii es el de mayor peso de los cuatro

estudios (69.63%). El RR de este tipo de consumo es 1.05122 (IC 95% = 1.00870 —
1.09553), (P = 0.231, 1* = 0.302).

Figura 13. Estudios que valoran el consumo de carne roja medida en raciones o
veces/d. Todos los estadios

%
Study Weight

ID ES (95% Cl) (V)

Deneo-Pellegrini (1999) 453.76 (-47.05, 954.57)  0.68

Bosetti (2004) == 41.67 (-7.81,91.15) 69.63
Hu (2008) - 37.44 (-45.99, 120.87) 24.49
Aune (2009) ——0— 166.99 (-14.06, 348.04)  5.20
I-V Overall (I-squared = 30.2%, p = 0.231) <> 49.95 (8.66,91.24) 100.00
D+L Overall <> 59.91 (-3.18, 123.00)
T 1 T
-955 0 955
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Consumo de carne roja medida en g/d. Estadios localizados

En la figura 14 se pueden apreciar los tres estudios que valoran el consumo de carne
roja en g/dia para los estadios localizados: Cross et alii (2005), Rohrmann et alii (2007)
y Koutros et alii (2008). El estudio que tiene mayor peso es el de Cross et alii (97.62%).
No hay heterogeneidad entre estudios (Pqo = 0.205) y el RR es 0.99958 (IC 95% =
0.99928 — 0.99988).

Figura 14. Estudios que valoran el consumo de carne roja medida en g/d
Estadios localizados

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (A%)
H
Cross (2005) -~ -0.43 (-0.73, -0.12) 97.62
Rohrmann (2007) + i -3.45 (-7.70, 0.79) 0.50
Koutros (2008) —%——’— 0.81 (-1.38, 3.01) 1.88
I-V Overall (I-squared = 37.0%, p = 0.205) <> -0.42 (-0.72, -0.12) 100.00
D+L Overall <:> -0.39 (-1.66, 0.89)
T l T
-7.7 0 7.7
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Consumo de carne roja medida en g/d. Estadios avanzados

Son cinco los estudios que valoran el consumo de carne roja en gramos/dia para los
estadios avanzados, de los cuales sobresale por su elevado peso (97.30%) el trabajo de
Cross et alii (figura 15). EI RR para el modelo de efectos fijos es 0.99970 (IC 95% =
0.99930 — 1.00009), mientras que para el modelo de efectos aleatorios el RR es 0.99914
(IC 95% = 0.99597 — 1.00231). Hay heterogeneidad (Pq = 0.006, 12 = 0.72). Se efectud
un analisis de heterogeneidad por metarregresion y fue negativo. La heterogeneidad se
debe a los estudios de Park et alii y Sinha et alii. Cuando se excluyen, la p de la Q es de
0.961.

Figura 15. Estudios que valoran el consumo de carne roja medida en g/d
Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (I-V)

}
Cross (2005) + -0.24 (-0.64, 0.16)  97.30
Park (2007) — % -5.78 (-9.40, -2.16) 1.20
Rohrmann (2007) —‘;L— -0.75 (-5.87,4.37)  0.60
Koutros (2008) —’;L— -0.71 (-5.19,3.77) 0.78
Sinha (2009) 12.99 (1.72, 24.27)  0.12
I-V Overall (I-squared = 72.0%, p = 0.006) C -0.30 (-0.69, 0.10)  100.00
D+L Overall <I‘> -0.86 (-4.03, 2.31)

i

|

i

T : T
243 0 24.3
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Consumo de carne roja medida en g/d en blancos. Todos los estadios

En total hay 2 estudios que valoran el consumo de carne roja en gramos/dia en sujetos
de raza blanca para todos los estadios: Rodriguez et alii (2006) y Park et alii (2007),

siendo el de mayor peso el primero (98.60%) (figura 16).

El RR para el modelo de efectos fijos es 0.99957 (IC 95% = 0.99825 — 1.00089), (Pq =
0.001, I = 0.909), y para el modelo de efectos aleatorios es 0.99122 (IC 95% = 0.97302

— 1.00976).

Figura 16. Estudios que valoran el consumo de carne roja medida en g/d en blancos

Todos los estadios

Study

Rodriguez (2006) -

Park (2007) ——

I-V Overall (I-squared = 90.9%, p = 0.001) Q

D+L Overall <:

ES (95% Cl)

-0.16 (-1.49, 1.17)

-19.14 (-30.29, -8.00)

-0.43 (-1.75, 0.89)

-8.81 (-27.34,9.72)

%
Weight

(-v)

98.60
1.40

100.00

-30.3 0
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Consumo de carne roja medida en g/d en negros. Todos los estadios

Son dos los estudios que evallan este tipo de consumo. El estudio que tiene mayor peso
es el de Rodriguez et alii (74.87%) (figura 17). EI RR es 1.00348 (IC 95 = 0.99497 —
1.01226), (Pq = 0.998).

Figura 17. Estudios que valoran el consumo de carne roja medida en g/d en negros
Todos los estadios

%
Study Weight

ID ES (95% Cl) (V)

Rodriguez (2006) 3.47 (-6.60, 13.54) 74.87

Park (2007) 3.50 (-13.89, 20.88) 25.13

-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.998) <__| 3.48 (-5.24, 12.19)  100.00

i
D+L <:> 3.48 (-5.24, 12.19)

T
-20.9 0 20.9
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4.4.3. Carne blanca

Consumo de carne blanca medida en g/d en blancos. Todos los estadios

Existen dos estudios que realizan una estimacion del riesgo de cancer de prostata para el
consumo de carne blanca en g/d en los sujetos de raza blanca: Cross et alii (2005) y
Sinha et alii (2009). Se aprecia una gran diferencia en el peso de cada estudio, ya que el
estudio de Cross et alii tiene un valor de 99.30% (figura 18). El RR para el modelo de
efectos fijos es 0.99996 (IC 95% = 0.99962 — 1.00029), (Po = 0.055, I* = 0.729),
mientras que para el modelo de efectos aleatorios es 1.00137 (IC 95% = 0.99767 —
1.00508).

Figura 18. Estudios que valoran el consumo de carne blanca medida en g/d en
blancos. Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (I-v)
Cross (2005) == -0.07 (-0.40,0.27)  99.30
Sinha (2009) i 3.85(-0.13, 7.84) 0.70
I-V Overall (I-squared = 72.9%, p = 0.055) Q -0.04 (-0.37, 0.29) 100.00

D+L Overall <i> 1.37 (-2.33, 5.07)

T T
-7.84 0 7.84
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Consumo de carne blanca en g/d en blancos. Estadios avanzados
La figura 19 muestra los dos estudios que valoran este tipo de consumo: Cross et alii

(2005) y Sinha et alii (2009), destacando el primero por su mayor peso (99.91%). El RR
es 1.00006 (IC 95% = 0.99970 — 1.00041), (Pq = 0.307, 1= 0.042).

Figura 19. Estudios que valoran el consumo de carne blanca medida en g/d en
blancos. Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% ClI) (I-Vv)
Cross (2005) - 0.05(-0.30,0.41) 99.91
Sinha (2009) - 6.30 (-5.68, 18.28)  0.09
I-V Overall (I-squared = 4.2%, p = 0.307) 0.06 (-0.29, 0.41)  100.00

D+L Overall <> 0.19 (-1.59, 1.97)

T
-18.3 0 18.3
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4.4.4. Carne procesada

Consumo de carne procesada medida en g/d. Todos los estadios

En total hay 9 estudios que valoran el consumo de carne procesada en g/d para todos los
estadios, sobresaliendo el estudio de Cross et alii por su elevado peso (77.61%) (figura
20). El RR para el modelo de efectos fijos es 1.00044 (IC 95% = 0.99971 — 1.00117),
(Pq = 0.003, 1> = 0.655), mientras que el RR para el modelo de efectos aleatorios es
1.00195 (IC 95% = 0.99920 — 1.00470).

Fue efectuado un anélisis de heterogeneidad por metarregresion del continente en el que
se lleva a cabo el estudio y el cardcter multicéntrico que mostré que ésta podia ser
debida al continente europeo y africano o asiatico, y al caracter multicéntrico, como
muestra la tabla 11.

Por otra parte, existe un posible valor outlier. Si se suprime el estudio de Jian et alii, la p
de la Q es 0.091. En la figura 21 se presenta el gréafico en embudo. EI método de Egger
tiene un valor de significacion de la p de 0.091. Sin embargo, si se suprime el estudio de
Jian et al, la p pasa a ser de 0.234.

Tabla 11. Resultados del analisis por metarregresion del consumo de carne procesada
medida en g/d para todos los estadios

Variable Coeficiente Error estandar P
Europa-Africa -0.8916105 0.9300291 0.382
Asia 248.4748 75.43127 0.022
Multicéntrico -5.632967 2.141396 0.047
Constante 6.071778 2.123153 0.035
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Figura 20. Estudios que valoran el consumo de carne procesada medida en g/d

Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (V)
Le Marchand (1994) I‘ 12.08 (2.35, 21.81) 0.56
Schuurman (1999) T 4.91(-2.78,12.59)  0.90
Jian (2004) —————+——— 248.91 (101.07, 396.75)  0.00
Cross (2005) o 0.45(-0.38,1.28)  77.61
Rodriguez (2006) 1.85(-7.48,11.18) 0.61
Park (2007) -5.82 (-22.79,11.15)  0.18
Allen (2008) o 044 (-2.11,1.23)  19.09
Koutros (2008) + -1.44 (-13.76,10.88)  0.35
Sinha (2009) * 9.05(0.32,17.79)  0.70
I-V Overall (I-squared = 65.5%, p = 0.003) 0.44 (-0.29, 1.17)  100.00
D+L Overall 1.95 (-0.79, 4.70)
T T
-397 0 397
Figura 21. Gréafico en embudo de consumo de carne procesada en g/d
Todos los estadios
Funnel plot with pseudo 95% confidence limits
. ,
2
/
/O \\
// \\
204 / \
\
\
3 AN
:&s \
& 404 AN
ht / \
S // \\
w / \
60 // \\
/ \
/ \
/ \
/ \
7 \ .
80
T T T T T
-200 -100 0 100 200 300

Pendiente: INnORx1000

Nota: la linea roja es la recta del método de Egger.
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Consumo de carne procesada en veces-raciones/d. Todos los estadios

La figura 22 muestra los siete estudios que evalGan el consumo de carne procesada en
veces-raciones/dia para todos los estadios. De éstos, el estudio de mayor peso es el de
Bosetti et alii (40.42%) y el de menor peso el estudio de Aune et alii (0.44%). EI RR es
1.26061 (1C 95% = 1.09751 — 1.44795), Pq = 0.324, 12 = 0.139. La representacion del
gréafico en embudo (figura 23) muestra simetria. En el método de Egger se obtiene un
valor de significacion de la p de 0.757.

Figura 22. Estudios que valoran el consumo de carne procesada medida en
raciones-veces/d. Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (I-V)
[

Severson (1989) T 103.50 (-287.52, 494.52) 12.55
De Stefani (1995) } i -43.15 (-1861.84, 1775.54) 0.58
Deneo-Pellegrini (1999) — -78.40 (-547.45, 390.65) 8.73
Bosetti (2004) — 151.23 (-66.68, 369.15)  40.42
Rohrmann (2007) ——f— 259.72 (-139.13, 658.58)  12.07
Hu (2008) H— 519.66 (243.70, 795.62) 25.21
Aune (2009) —a 504.84 (-1575.70, 2585.37)  0.44
-V Overall (I-squared = 13.9%, p = 0.324) Q} 231.60 (93.05, 370.15)  100.00
D+L Overall <> 228.67 (68.98, 388.36)

i

|

i

T ‘ T
-2585 0 2585

Figura 23. Gréfico en embudo de consumo de carne procesada en raciones-veces/d
Todos los estadios

Funnel plot with pseudo 95% confidence limits
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Nota: la linea roja es la regresion de Egger.
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Consumo de carne procesada medida en g/d. Estadios localizados

Son tres los estudios que valoran el consumo de carne procesada en g/d para los
estadios localizados: Schuurman et alii (1999), Cross et alii (2005) y Koutros et alii
(2008) (figura 24). El estudio que tiene mayor peso es el de Cross et al (98.17%) y el de
menor peso el estudio de Koutros et alii (0.52%). Se han excluido los estudios de
Michaud et alii (2001) y Rohrmann et alii (2007) por realizar la medida en veces/d. El

RR es 1.00084 (IC 95% = 0.99989 — 1.00180), (Pq = 0.535, 12 = 0.00).

Figura 24. Estudios que valoran el consumo de carne procesada medida en g/d

Estadios localizados

Study

Schuurman (1999)

Cross (2005)

Koutros (2008)
I-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.535)

D+L Overall

ES (95% Cl)

1.97 (-6.41, 10.35)
0.87 (-0.10, 1.84)
-6.53 (-19.84, 6.79)
0.85 (-0.11, 1.81)

0.85 (-0.11, 1.81)

%
Weight

(-v)

131
98.17
0.52

100.00

-19.8
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Consumo de carne procesada medida en g/d. Estadios avanzados

De los cinco trabajos que evaltan este tipo de consumo destaca el estudio de Cross et
alii, que tiene un peso de 92.83% frente al 0.45% del estudio de Koutros et alii, como
refleja la figura 25. Se han excluido los estudios de Michaud et alii (2001) y Rohrmann
et alii (2007) por realizar la medida en veces/d.

El RR para el modelo de efectos fijos es 1.00154 (IC 95% = 0.99955 — 1.00353), (Pq =
0.007, 1> = 0.719), mientras que para el modelo de efectos aleatorios es 0.99922 (IC
95% = 0.98884 — 1.00969). Se efectu6 un analisis de heterogeneidad, pero los
resultados fueron negativos.

Figura 25. Estudios que valoran el consumo de carne procesada medida en g/d
Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (I-V)

|
Schuurman (1999) —_ 0.67 (-7.96,9.30) 5.29
Cross (2005) == 1.73(-0.33,3.79) 92.83
Park (2007) A -23.57 (-45.06, -2.08)  0.85

Koutros (2008) . -22.92 (-52.67,6.83) 0.45

Sinha (2009) 34.97 (8.86,61.07)  0.58

I-V Overall (I-squared = 71.9%, p = 0.007) O 1.54 (-0.44, 3.53)  100.00

D+L Overall <> -0.78 (-11.21, 9.65)

-61.1 0 61.1
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Consumo de carne procesada en g/d en blancos. Todos los estadios

En total hay 2 estudios que valoran el consumo de carne procesada en g/dia en sujetos
de raza blanca para todos los estadios: Rodriguez et alii (2006) y Park et alii (2007). El
estudio que tiene mayor peso es el de Rodriguez et alii (99.61%) (figura 26). ElI RR es
1.00081 (IC 95% = 0.99855 — 1.00308), Pq = 0.564.

Figura 26. Estudios que valoran el consumo de carne procesada medida en g/d en
blancos. Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (V)
Rodriguez (2006) — 0.86 (-1.41, 3.13) 99.61
Park (2007) ‘ -9.82 (-46.05, 26.41) 0.39

IV Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.564) 0.82 (-1.44, 3.08) 100.0

D+L Overall 0.82 (-1.44, 3.08)

TR
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Consumo de carne procesada en g/d en negros. Todos los estadios

En la figura 27 se representan los dos estudios que evaltan esta clase de consumo, de
los cuales resalta el de Rodriguez et alii con un peso de 80.99%. El RR es 1.01649 (IC
95% = 1.00289 — 1.03028), Pq = 0.458.

Figura 27. Estudios que valoran el consumo de carne procesada medida en g/d en
negros. Todos los estadios

%
Study Weight

ID ES (95% Cl) (V)

Rodriguez (2006) - 18.83 (3.86,33.80)  80.99

Park (2007)

5.84 (-25.06, 36.74)  19.01

I-V Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.458) 16.36 (2.89, 29.83) 100.00

D+L Overal <> 16.36 (2.89, 29.83)
|

-36.7 0 36.7
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4.4.5. Carne de vaca

Consumo de carne de vaca en g/d. Todos los estadios

En total hay 5 estudios que evaltan el consumo de carne de vaca en g/d para todos los
estadios, siendo el estudio con mayor peso el de Park et alii (37.15%), como se observa
en la figura 28. EI RR para el modelo de efectos fijos es 0.99993 (IC 95% = 0.99790 —
1.00196), (Pq = 0.006, 12 = 0.722), mientras que para el modelo de efectos aleatorios es
1.00055 (IC 95% = 0.99643 — 1.00468). Se llevd a cabo un analisis de heterogeneidad
y los resultados fueron negativos, pero se debe a los estudios de Le Marchand et alii y
Park et alii, con resultados significativos, pero opuestos.

Figura 28. Estudios que valoran el consumo de carne de vaca medida en g/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (%)
Le Marchand (1994) — 5.79 (1.66, 9.93) 24.07
Schuurman (1999) * 0.40 (-4.20, 5.00) 19.50
Rovito (2005) - > 2.13(-7.63,11.89)  4.33
Park (2007) — -4.39 (-7.72,-1.06)  37.15
Koutros (2008) * -0.03 (-5.28, 5.23) 14.95
I-V Overall (I-squared = 72.2%, p = 0.006) -0.07 (-2.10, 1.96) 100.00
D+L Overall 0.55 (-3.58, 4.68)
T I T
-11.9 0 11.9
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Consumo de carne de vaca en veces/d. Todos los estadios
En la figura 29 se representan los tres trabajos que realizan una estimacion de este tipo

de consumo, destacando por su mayor peso el estudio de Aune et alii (80.13%). EI RR
es 1.23639 (IC 95% = 1.04656 — 1.46066), Pq = 0.933.

Figura 29. Estudios que valoran el consumo de carne de vaca medida en veces/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (I-V)
Mills (1989) : 421.11 (-799.64, 1641.86) 1.86
Rohrmann (2007) ——':— 180.44 (-212.36, 573.24) 18.01
Aune (2009) — 214.48 (28.26, 400.70)  80.13
I-V Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.933) <> 212.20 (45.51, 378.90)  100.00
D+L Overall <> 212.20 (45.51, 378.90)

|

i

-1642 0 1642
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Consumo de carne de vaca en g/d. Estadios localizados

Los estudios que valoran el consumo de carne de vaca en gramos/dia para los estadios
localizados son s6lo dos: Schuurman et alii (1999) y Koutros et alii (2008), resultando
este Gltimo el de mayor peso (60.82%), como refleja la figura 30. EI RR es 0.99959 (IC
95% = 0.99539 — 1.00381), P = 0.538.

Figura 30. Estudios que valoran el consumo de carne de vaca medida en g/d
Estadios localizados

%
Study Weight

ID ES (95% Cl) (V)

Schuurman (1999) * -2.05 (-8.78, 4.68) 39.18

Koutros (2008) 0.66 (-4.74,6.06)  60.82

> -0.40 (-4.62,3.81)  100.00

-0.40 (-4.62, 3.81)

I-V Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.538)

D+L Overall <

-8.78 0 8.78
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Consumo de carne de vaca en g/d. Estadios avanzados
Existen tres estudios que valoran este tipo de consumo, destacando por su mayor peso el

estudio de Schuurman et alii (66.80%), como se aprecia en la figura 31. El RR es
0.99599 (IC 95% =0.99020 — 1.00181), Po = 0.362.

Figura 31. Estudios que valoran el consumo de carne de vaca medida en g/d
Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (1)
Schuurman (1999) —‘0—— -3.34 (-10.47, 3.80) 66.80
Park (2007) ; -18.88 (-40.44, 2.69) 7.31
Koutros (2008) —é—’-— -1.58 (-13.04, 9.88) 25.89
I-V Overall (I-squared =1.7%, p = 0.362) <>> -4.02 (-9.85, 1.81) 100.00
D+L Overall ¢> -4.04 (-9.98, 1.89)
i
T : T

-40.4 0 40.4
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4.4.6. Carne de cerdo

Consumo de carne de cerdo en g/d. Todos los estadios

En total hay 5 estudios que valoran el consumo de carne de cerdo en g/dia para todos los
estadios. El estudio que tiene mayor peso es el de Schuurman et alii (70.85%) y el de
menor peso el estudio de Park et alii (1.46%), como se puede apreciar en la figura 32. El
RR es 1.00080 (IC 95% = 0.99733 — 1.00429), Pq = 0.387.

Figura 32. Estudios que valoran el consumo de carne de cerdo medida en g/d

Todos los estadios

Study

ID

Le Marchand (1994) —._,:_
Schuurman (1999) T

Rovito (2005) *

Park (2007) *

Koutros (2008)

I-V Overall (l-squared = 3.4%, p = 0.387) 4’

D+L Overall 4’

ES (95% Cl)

-2.01 (-15.87, 11.85)

2.33 (-1.80, 6.46)

-13.15 (-28.68, 2.38)

-7.78 (-36.49, 20.93)

0.33 (-8.25, 8.91)
0.81 (-2.67, 4.28)

0.61 (-3.13, 4.34)

%
Weight

(-v)

6.28
70.85
5.00
1.46
16.40

100.0

-36.5 0
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Consumo de carne de cerdo en veces/d. Todos los estadios
Solo hay dos trabajos que evallen este tipo de consumo: Allen et alii (2004) y

Rohrmann et alii (2007), resaltando por su mayor peso el estudio de Allen et alii (figura
33). EI RR es 1.57740 (IC 95% = 1.09153 — 2.71828), Po = 0.998.

Figura 33. Estudios que valoran el consumo de carne de cerdo medida en veces/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (A%)
Allen (2004) = 456.02 (-134.11, 1046.15)  85.05

Rohrmann (2007) 454.42 (-952.90, 1861.74)  14.95

L
|
P
|
I-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.998) <<> 455.78 (-88.44, 1000.00)  100.00
g
|
|

D+L Overall < 455.78 (-88.44, 1000.00)

-1862 0 1862
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Consumo de carne de cerdo en g/d. Estadios localizados

En la figura 34 se muestran los dos trabajos que estudian el consumo de carne de cerdo
en g/d para los casos de estadios localizados. Sobresale el estudio de Schuurman et alii
(1999) por tener un peso de 70.61%. EI RR es 1.00477 (IC 95% = 0.99984 — 1.00972),

PQ = 0.468.

Figura 34. Estudios que valoran el consumo de carne de cerdo medida en g/d

Estadios localizados

Study

Schuurman (1999)

\

Koutros (2008)
I-V Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.468)

D+L Overall

ES (95% Cl)

> 5.94(0.08, 11.79)

1.94 (-7.14, 11.01)

4.76 (-0.16, 9.68)

4.76 (-0.16, 9.68)

%

Weight

(-v)

70.61
29.39

100.00

T
-11.8
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Consumo de carne de cerdo en g/d. Estadios avanzados

En la figura 35 se exponen los tres estudios que valoran este tipo de consumo. El trabajo
de Schuurman et alii (1999) sobresale claramente del resto debido a que tiene un peso
de 87.77%. El RR para el modelo de efectos fijos es 1.00140 (IC 95% = 0.99577 —
1.00707), (Pq = 0.071, I = 0.621), mientras que es 0.99662 (IC 95% = 0.98065 —
1.01286), para el modelo de efectos aleatorios. Existe un posible valor outlier, de tal
manera gue la exclusion del estudio de Park et al da una p de heterogeneidad de 0.797.

Figura 35. Estudios que valoran el consumo de carne de cerdo medida en g/d
Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (-Vv)
Schuurman (1999) —— 2.33(-3.70,8.36)  87.77
Park (2007) + | -35.72 (-68.08, -3.36)  3.04
Koutros (2008) — 4.90 (-13.72,23.53)  9.19

I-V Overall (I-squared = 62.1%, p =0.071)

D+L Overall <:

1.41 (-4.24,7.05)  100.00

-3.38 (-19.54, 12.78)

Gort-

T
-68.1 0 68.1
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4.4.7. Carne de cordero

Solo existe un estudio que valore el consumo de carne de cordero. Se trata del estudio
de Aune et alii (2009), por lo que no se puede metaanalizar.

4.4.8. Jamon y bacon

Consumo de jamon

El Unico estudio que trabaja con el consumo de jamén es el de Rohrmann et alii (2007),
por lo que no se puede efectuar metaanalisis.

Consumo de bacon
Existen tres estudios que valoran el consumo de bacon. Estos son Michaud et al (2001),

Rohrmann et alii (2007) y Schuurman et alii (1999), pero no son metaanalizables al
emplear diferentes unidades de consumo y distintos estadios.

4.4.9. Hamburguesas
S6lo existen dos estudios que valoren el consumo de hamburguesas. Estos son el
estudio de Koutros et alii (2008) y el de Michaud et alii (2001), pero no son

metaanalizables al emplear diferentes medidas de consumo y distintos estadios de
cancer de prostata.

4.4.10. Salchichas y “hot dogs”

Consumo de salchichas
El estudio de Rohrmann et alii (2007) y Gronberg et alii (1996b) evaltan el consumo de

salchichas, sin embargo, no son susceptibles de metaanalizar al emplear diferentes
unidades de consumo.

Consumo de “hot dogs”
Los estudios que trabajan con este tipo de alimento son Michaud et alii (2001) y

Rohrmann et alii (2007), sin embargo no se pueden metaanalizar por realizar la
clasificacion en distintos estadios.
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4.4.11. Productos carnicos

Solamente hay un estudio que valore el consumo de productos carnicos. Este es el
estudio de Ewings et alii (1996), por tanto no se puede realizar metaanalisis.

4.4.12. Aves

Consumo de aves en g/d. Todos los estadios

Son nueve los estudios que valoran esta clase de alimentacidn, como se puede apreciar
en la figura 36. El peso de cada uno de ellos varia entre 1.70% de Rovito et alii (2005)
y 45.88% de Le Marchand et alii (1994). EI RR para el modelo de efectos fijos es
1.00240 (IC 95% = 1.00090 — 1.00389), (Po = 0.022, I* = 0.552), y para el modelo de
efectos aleatorios es 1.00115 (IC 95% = 0.99855 — 1.00376).

Se realiz6 un analisis de heterogeneidad por metarregresion que puso de manifiesto que
ésta podria ser debida a la financiacion (tabla 12).

Existe un posible valor outlier, de tal forma que al descartar el estudio de Hu et alii, la p
de la Q pasa a ser de 0.740. En la figura 37 se representa el grafico en embudo, en el
cual la p del coeficiente de la recta de Egger es 0.084.

Tabla 12. Resultados del andlisis por metarregresion del consumo de ave en g/d
para todos los estadios

Variable Coef Error estandar P
Financiacion 9.282462 2.691586 0.011
Constante -6.071705 2.571196 0.050
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Figura 36. Estudios que valoran el consumo de aves medido en g/d
Todos los estadios

Study

Le Marchand (1994)
Schuurman (1999)
Jain (1999)

Rovito (2005)
Rodriguez (2006)
Park (2007)

Allen (2008)

ES (95% Cl)

417 (1.97, 6.37)
0.40 (-6.40, 7.20)
0.97 (-3.79, 5.72)

Hu (2008)
Koutros (2008)
I-V Overall (I-squared
D+L Overall

= 55.2%, p = 0.022)

<

4.64 (-6.80, 16.07)
-1.30 (-8.70, 6.10)
3.08 (-2.10, 8.26)
3.54 (-0.31, 7.40)

-10.20 (-17.08, -3.32)

0.68 (-5.52, 6.87)
2.40 (0.91, 3.89)

1.15 (-1.45, 3.76)

%
Weight
(-v)

45.88
4.81
9.82
1.70
4.06
8.28
14.97
4.69
5.79
100.00

-17.1

17.1

Figura 37. Grafico en embudo de consumo de aves en g/d. Todos los estadios

Error estandar

Funnel plot with pseudo 95% confidence limits
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Consumo de aves en veces-raciones/d. Todos los estadios

La figura 38 representa los estudios que evaltan dicho tipo de consumo. En total son
seis trabajos, de los cuales destaca el estudio de Amin et alii por su mayor peso
(41.93%). EI RR es 1.09071 (IC 95% = 0.86278 — 1.37886), P = 0.346. Se llevo a cabo
el método de Egger y se vio que habia asimetria entre los estudios, como se puede

apreciar en la figura 39. El valor de significacion de la p es 0.091.

Figura 38. Estudios que valoran el consumo de aves medido en veces-raciones/d

Todos los estadios

%

Study Weight

ID ES (95% Cl) (1-Vv)

Mills (1989) ‘ b 819.02 (-880.23, 2518.26)  1.90
Deneo-Pellegrini (1999) i 826.59 (-1298.96, 2952.13)  1.22
Allen (2004) —T— 107.93 (-602.99, 818.84) 10.87
Bosetti (2004) ”‘—‘— 749.36 (-38.30, 1537.02) 8.86
Rohrmann (2007) = B 131.76 (-263.25, 526.78) 35.22
Amin (2008) . B -151.04 (-513.07, 211.00) 41.93
I-V Overall (I-squared = 10.8%, p = 0.346) 40 86.84 (-147.59, 321.26) 100.00
D+L Overall {> 110.49 (-154.14, 375.11)

i
T T l T
-2952 0 2952

Figura 39. Grafico en embudo de consumo de aves en veces-raciones/d

Todos los estadios

Funnel plot with pseudo 95% confidence limits
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Consumo de aves en g/d. Estadios localizados

Solamente hay 2 estudios que valoran el consumo de aves en gramos/dia para los
estadios localizados: Schuurman et alii (1999) y Koutros et alii (2008), siendo este
Gltimo el de mayor peso (73.16%), como muestra la figura 40. EI RR es 0.99921 (IC
95% = 0.99370 — 1.00476), Po = 0.405, > = 0.00.

Figura 40. Estudios que valoran el consumo de aves medido en g/d
Estadios localizados

%
Study Weigh

ID ES (95% Cl) (V)

Schuurman (1999) -4.66 (-15.34, 6.02)  26.84

Koutros (2008)

-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.405) <:
D+L Overall <

0.64 (-5.83,7.11)  73.16

-0.78 (-6.32,4.75)  100.00

VY

-0.78 (-6.32, 4.75)

-15.3 0 153
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Consumo de aves en g/d. Estadios avanzados

La figura 41 representa los tres estudios que trabajan con este tipo de alimentacion. De
éstos cabe sefialar por su mayor peso (66.80%) el estudio de Park et alii (2007). EI RR
es 1.00309 (IC 95% = 0.99861 — 1.00759), Pq = 0.970, 1? = 0.00.

Figura 41. Estudios que valoran el consumo de aves medido en g/d
Estadios avanzados

%
Study Weight

ID ES (95% CI) (V)

Schuurman (1999) 4.17 (-5.62,13.97)  20.89

Park (2007) — 2.77 (-2.71, 8.25) 66.80

> 3.02(-9.74,15.79)  12.31

|
S
)
IV Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.970) <<> 3.09 (-1.39, 7.57)  100.00
i

Koutros (2008)

D+L Overall < 3.09 (-1.39, 7.57)

-15.8 0 15.8
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Consumo de aves en veces/d. Estadios avanzados

Son dos los estudios que valoran el consumo de aves en veces/dia para los estadios
avanzados: Michaud et alii (2001) y Rohrmann et alii (2007). Como se puede apreciar
en la figura 42, sobresale el estudio de Michaud et alii por tener un peso de 73.89%. El
RR es 0.75362 (IC 95% = 0.47654 — 1.19182), Po = 0.804, I° = 0.00.

Figura 42. Estudios que valoran el consumo de aves medido en veces/d
Estadios avanzados

%
Study Weight

ID ES (95% Cl) (-v)

Michaud (2001) -248.42 (-781.65, 284.81)  73.89

Rohrmann (2007) -380.30 (-1277.21, 516.61)  26.11

V

|-V Overall (-squared = 0.0%, p = 0.804)

1
D+L Overall <D

-282.86 (-741.20, 175.48)  100.00

V

-282.86 (-741.20, 175.48)

-1277 0 1277
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4.4.13. Carne a la barbacoa

Consumo de carne a la barbacoa medida en g/d. Todos los estadios

Como se expone en la figura 43, solo hay dos trabajos que estudien este tipo de
consumo: Cross et alii (2005) y Sinha et alii (2009), dejando de manifiesto que el
estudio que tiene mayor peso es el de Cross et alii (99.14%). Se ha excluido el estudio
de De Stefani et alii (1995) por realizar la medida en veces/dia.

El RR para el modelo de efectos fijos es 0.99963 (IC 95% = 0.99873 — 1.00053), (Pq =
0.004, 1> = 0.882), mientras que para el modelo de efectos aleatorios es 1.00594 (IC
95% = 0.99182 — 1.02027). No es posible ningun anélisis de heterogeneidad.

Figura 43. Estudios que valoran el consumo de carne a la barbacoa medida en g/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% ClI) (I-v)
Cross (2005) - -0.49 (-1.40,0.42) 99.14
Sinha (2009) ‘ 14.04 (4.31,23.76) 0.86
I-V Overall (I-squared = 88.2%, p = 0.004) G -0.37 (-1.27,0.54)  100.00

D+L Overall <i> 5.93 (-8.21, 20.07)

T T
-23.8 0 23.8
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Consumo de carne a la barbacoa medida en g/d. Estadios avanzados

Los trabajos que evaltuan el consumo de carne a la barbacoa en g/d para los estadios
avanzados son el estudio de Cross et alii (2005) y Sinha et alii (2009). De éstos
sobresale el estudio de Cross et alii, ya que tiene un peso de 99.92% (figura 44). EI RR
para el modelo de efectos fijos es 0.99978 (IC 95% = 0.99896 — 1.00060), (P = 0.008,

12 = 0.859), frente a 1.01637 (IC 95% = 0.97923 — 1.05492), para el modelo de efectos
aleatorios.

Figura 44. Estudios que valoran el consumo de carne a la barbacoa medida en g/d
Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (1)
Cross (2005) * -0.25 (-1.06, 0.57)  99.92
Sinha (2009) v 38.12 (9.93, 66.32) 0.08

-V Overall (I-squared = 85.9%, p = 0.008) -0.21 (-1.03, 0.60)  100.00

D+L Overal <:> 16.24 (-20.98, 53.47)

-66.3 0 66.3
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4.4.14. Carne frita

Consumo de carne frita medida en g/d. Todos los estadios

Son tres los estudios que evaltan este tipo de consumo: Cross et alii (2005), Koutros et
alii (2008) y Sinha et alii (2009). De éstos, destaca el estudio de Cross et alii por su

peso de 95.20% (figura 45). EI RR es 0.99972 (IC 95% = 0.99906 — 1.00038), Po =
0.336.

Figura 45. Estudios que valoran el consumo de carne frita medida en g/d
Todos los estadios

%
Study Weight

ID ES (95% Cl) (V)

|
Cross (2005) o -0.34 (-1.01,0.34) 95.20
Koutros (2008) L 0.78 (-2.25,3.80) 4.79
Sinha (2009) - 43.08 (-22.32,108.49) 0.01
I-V Overall (l-squared = 8.4%, p = 0.336) -0.28 (-0.94, 0.39) 100.00
D+L Overall -0.19 (-1.28, 0.89)
T T
-108 0 108
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Consumo de carne frita medida en g/d. Estadios localizados
En la figura 46 se muestran los dos estudios que valoran el consumo de carne frita en

g/d para los estadios localizados, destacando el estudio de Cross et alii por su elevado
peso (99.75%). El RR es 0.99933 (IC 95% = 0.99918 — 0.99949), Pq = 0.322.

Figura 46. Estudios que valoran el consumo de carne frita medida en g/d
Estadios localizados

%

Study Weight
ID ES (95% ClI) (I-Vv)
Cross (2005) == -0.67 (-0.82,-0.51)  99.75

Koutros (2008)

. 0.92 (-2.22, 4.05)  0.25
-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.322) -0.66 (-0.82, -0.51)  100.00

D+L Overall -0.66 (-0.82, -0.51)

T
-4.05 0 4.05
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Consumo de carne frita medida en g/d. Estadios avanzados

De los tres trabajos que evaltan este tipo de consumo sobresale el estudio de Cross et
alii por su gran peso (95.22%), como muestra la figura 47. EI RR es 0.99922 (1C 95% =
0.99788 — 1.00056), Pq = 0.531.

Figura 47. Estudios que valoran el consumo de carne frita medida en g/d
Estadios avanzados

%
Study Weight

ID ES (95% Cl) ()

|
Cross (2005) . -0.76 (-2.13,0.62)  95.22
Koutros (2008) l -1.20 (-7.34, 4.93) 4.78
Sinha (2009) * 116.61 (-89.47, 322.69) 0.00
I-V QOverall (l-squared = 0.0%, p = 0.531) -0.77 (-2.11, 0.57) 100.00
D+L Overall -0.77 (-2.11, 0.57)
T T
-323 0 323
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4.4.15. Carne asada

Consumo de carne asada medida en g/d. Todos los estadios

Como se puede apreciar en la figura 48, los estudios de Koutros et alii (2008) y Sinha et
alii (2009) valoran el consumo de carne asada en g/d para todos los estadios, siendo este

ultimo el de mayor peso (64.31%). El RR es 1.00498 IC 95% = 1.00022 — 1.00976), Pq
=0.639.

Figura 48. Estudios que valoran el consumo de carne asada medida en g/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% ClI) (-V)
Koutros (2008) — 3.45(-4.50,11.39)  35.69
Sinha (2009) — > 5.82(-010,11.74) 6431

-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.639) <> 4.97(0.23,9.72)  100.00
D+L Overall <> 4.97 (0.23,9.72)

T
-11.7 0 11.7
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Consumo de carne asada medida en g/d. Estadios avanzados

En total hay 2 estudios que valoran el consumo de carne asada en g/dia para los
estadios avanzados: Koutros et alii (2008) y Sinha et alii (2009). El estudio que tiene
mayor peso es el de Koutros et alii (58.98%) (figura 49). EI RR es 1.00616 (IC 95% =
0.99380 — 1.01868), P = 0.743.

Figura 49. Estudios que valoran el consumo de carne asada medida en g/d
Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (V)
Koutros (2008) + > 7.87(8.22,23.96) 5898
Sinha (2009) . 3.67 (-15.63,22.97)  41.02
IV Overall (-squared = 0.0%, p = 0.743) <i:> 6.15 (-6.21,1851)  100.00
D+L Overall <i:> 6.15 (-6.21, 18.51)

T T

100



4.4.16. Carne a la parrilla 'y carne en salazon

Consumo de carne a la parrilla

Existen dos estudios que valoran el consumo de carne a la parrilla. Estos son el estudio
de Koutros et alii (2008) y el de Key et alii (1997), pero no son metaanalizables al
emplear diferentes medidas de consumo.

Consumo de carne en salazon

Unicamente hay un estudio que valora el consumo de carne en salazon. Este es el
estudio de De Stefani et alii (1995), por tanto, no se puede realizar metaanalisis.

4.4.17. Carne muy bien hecha

Consumo de carne muy bien hecha en g/d. Todos los estadios

La figura 50 muestra los cuatro estudios que valoran el consumo de este tipo de carne
para todos los estadios de cancer de prostata, siendo el estudio de Nowell et alii aquel
que tiene mayor peso (81.35%). EI RR para el modelo de efectos fijos es 1.00176 (IC
95% = 1.00073 — 1.00280), (Pq = 0.072, I = 0.572), mientras que para el modelo de
efectos aleatorios es 1.00270 (IC 95% = 0.99988 — 1.00552). Existe un posible valor
outlier, de tal forma que la p de la Q es 0.477 si se excluye el estudio de Cross et alii.

Figura 50. Estudios que valoran el consumo de carne muy bien hecha medida en g/d
Todos los estadios
%
Study Weight
ID ES (95% CI) (1-V)

Nowell (2004) 1.47 (0.32,2.62) 8135

Cross (2005) 24.90 (5.59, 44.21) 0.29

Koutros (2008) 2.47 (-0.02,4.95) 17.35
Sinha (2009) — 6.81(-3.42,17.04) 1.02
I-V QOverall (l-squared =57.2%, p = 0.072) 1.76 (0.73,2.80)  100.00

D+L Overall 2.70 (-0.11, 5.51)

,<><>[+ ——

-44.2 0 44.2
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Consumo de carne muy bien hecha en g/d. Estadios localizados

De los dos trabajos que evaltan estos factores sobresale el estudio de Cross et alii por
su peso de 99.79%, como refleja la figura 51. EI RR para el modelo de efectos fijos es
1.03550 (IC 95% = 1.03538 — 1.03563), (Po = < 0.001, 1 = 0.998), frente a 1.01912 (IC
95% = 0.98758 — 1.05167) para el modelo de efectos aleatorios.

Figura 51. Estudios que valoran el consumo de carne muy bien hecha medida en g/d
Estadios localizados

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (I-V)
Cross (2005) . 34.96 (34.84,35.08) 99.79
Koutros (2008) —~— i 2.88(0.31,5.44) 0.21
IV Overall (I-squared = 99.8%, p = 0.000) | 34.89 (34.78,35.01)  100.00

D+L Overall <C> 18.95 (-12.49, 50.39)

-50.4 0 50.4
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Consumo de carne muy bien hecha en g/d. Estadios avanzados

La figura 52 representa los estudios que valoran el consumo de carne muy bien hecha en
gramos/dia para los estadios avanzados: Cross et alii (2005), Koutros et alii (2008) y
Sinha et alii (2009). De éstos destaca por su peso el estudio de Koutros et alii (60.86%).
El RR es 1.01012 (IC 95% = 1.00579 — 1.01446), Pq = 0.394.

Figura 52. Estudios que valoran el consumo de carne muy bien hecha medida en g/d

Estadios avanzados

Study

Cross (2005)

Koutros (2008)

Sinha (2009)

I-V Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.394)

D+L Overall

ES (95% Cl)

12.59 (5.56, 19.62)

8.07 (2.57, 13.57)

ooy

24.76 (-6.24, 55.76)
10.07 (5.78, 14.36)

10.07 (5.78, 14.36)

%
Weight

(-v)

37.22
60.86
191

100.00

-55.8

103

55.8



4.4.18. Carne poco-medio hecha

Consumo de carne poco-medio hecha en g/d. Todos los estadios
Solo hay dos trabajos que evalien este tipo de consumo: Koutros et alii (2008) y Sinha

et alii (2009), siendo este Gltimo el de mayor peso (58.73%), como se aprecia en la
figura 53. EI RR es 1.00162 (IC 95% = 0.99955 — 1.00369), Pq = 0.388.

Figura 53. Estudios que valoran el consumo de carne poco-medio hecha en g/d.
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (V)
Koutros (2008) 0.53 (-2.69, 3.76) 41.27

Sinha (2009)

2.39 (-0.32,5.09) 58.73

-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.388) <= 1.62 (-0.45,3.69) 100.00

|
D+L Overall <<> 1.62 (-0.45, 3.69)

T T
-5.09 0 5.09
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Consumo de carne poco-medio hecha en g/d. Estadios avanzados

La figura 54 muestra los dos estudios que valoran el consumo de carne poco-medio
hecha en gramos/dia para los estadios avanzados: Koutros et alii (2008) y Sinha et alii
(2009). El estudio que tiene mayor peso es el de Koutros et alii (56.95%). ElI RR es
1.00144 (1C 95% = 0.99618 — 1.00673), Po = 0.764.

Figura 54. Estudios que valoran el consumo de carne poco-medio hecha en g/d.
Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (I-V)
Koutros (2008) — 0.75 (-6.23, 7.73) 56.95
Sinha (2009) : . > 2.37 (-5.65, 10.40) 43.05

IV Overall (isquared = 0.0%, p = 0.764) <= | 1.45(-3.82,6.72)  100.00

H—
D+L Overall <:> 1.45 (-3.82, 6.72)
i

-10.4 0 104
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4.4.19. Pescado

Consumo de pescado en g/d. Todos los estadios

En la figura 55 se exponen los ocho estudios que trabajan con este tipo de
consumo. El peso de cada uno de ellos oscila entre el 0.35% de Park et alii (2007) y el
44.65% de Allen et alii (2008). EI RR para el modelo de efectos fijos es 0.99620 (IC
95% = 0.99507 — 0.99734), (Pq = < 0.001, I = 0.91), mientras que para el modelo de
efectos aleatorios es 0.99725 (IC 95% = 0.99236 — 1.00215). Se efectu6 un andlisis de
heterogeneidad por metarregresion y parece que ésta podria ser debida al tipo de disefio
(tabla 13). También se realizé6 un gréfico en embudo y se obtuvo un valor de

significacion de la p de 0.793 (figura 56).

Tabla 13. Resultados del andlisis por metarregresion del consumo de pescado en g/d

Todos los estadios

Variable Coeficiente Error estandar P
Tipo de disefio -9.580612 1.864731 0.002
Constante 10.8672 2.978046 0.011
Figura 55. Estudios que valoran el consumo de pescado medido en g/d
Todos los estadios
%

Study Weight

ID ES (95% Cl) (V)

Le Marchand (1994) | —— 2.12(-2.79,7.03) 5.40

Schuurman (1999) '%——‘— 3.11(-4.31, 10.54) 2.36

Jain (1999) —— -7.38 (-12.34, -2.42) 5.28

Sonoda (2004) —— -4.63 (-9.49,0.23) 5.50

Rovito (2005) g i -6.82 (-24.82, 11.19) 0.40

Park (2007) ; * 5.26 (-14.10, 24.62)  0.35

Allen (2008) —— 0.59 (-1.11, 2.30)  44.65

Hu (2008) —— -9.98 (-11.88, -8.08)  36.0

|-V Overall (I-squared = 91.0%, p = 0.000) 0 -3.80 (-4.94, -2.66)  100.00

D+L Overall <:> -2.75 (-7.66, 2.16)

T . T

-24.8

o

24.8
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Figura 56. Grafico en embudo de consumo de pescado en g/d. Todos los estadios
Funnel plot with pseudo 95% confidence limits
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Consumo de pescado en veces-raciones/d. Todos los estadios

Existen once trabajos que examinan el riesgo de cancer de prostata para todos
los estadios de acuerdo al consumo de pescado en veces o raciones/dia. De éstos, el
estudio de Chavarro et alii (2008) es el de mayor peso (figura 57). EI RR para el modelo
de efectos fijos es 1.22495 (IC 95% = 1.12982 — 1.32809), (Pq = < 0.001, 1= 0.856), y
1.17131 (IC 95% = 0.91031 — 1.50714) para el modelo de efectos aleatorios. Se realizd
un analisis de heterogeneidad por metarregresion del continente en el que se lleva a
cabo el estudio y se vio que podia depender de si se efectuaba en Europa-Africa o en
Asia, como se muestra en la tabla 14. Ademas, se efectu6 el método del sesgo de
publicacion mediante el cual el valor de significacion de la p fue 0.762 (figura 58).

Tabla 14. Resultados del analisis por metarregresion del consumo de pescado en
veces-raciones/d para todos los estadios

Variable Coeficiente Error estandar P
Europa-Africa 656.3071 135.186 0.001
Asia 543.2489 268.3414 0.078
Constante -72.96507 81.02856 0.394

Figura 57. Estudios que valoran el consumo de pescado medido en veces-raciones/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (V)

i
Mills (1989) ‘ * 1489.24 (-518.65, 3497.12) 0.16
Severson (1989) —— 47.44 (-409.34,504.22) 3.13
Andersson (1995) - 533.36 (364.55, 702.17)  22.93
Deneo-Pellegrini (1999) * T -806.09 (-2838.04, 1225.86) 0.16
Augustsson (2003) ' -124.11 (-308.45, 60.23)  19.23
Allen (2004) —e— 470.28 (37.56, 903.01)  3.49
Bosetti (2004) 1 - 642.22 (436.15, 848.29)  15.39
Rohrmann (2007) e -16.77 (-581.59, 548.06)  2.05
Chavarro (2008) - 59.63 (-104.94, 224.21)  24.13
Mina (2008) — 125.05 (-387.29, 637.39) 2.49
Amin (2008) — 1 -447.09 (-756.25, -137.93)  6.84
I-V Overall (I-squared = 85.6%, p = 0.000) 0 202.91 (122.07, 283.75)  100.00
D+L Overall ‘ 158.12 (-93.97, 410.22)

|

T T l T
-3497 0 3497
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Figura 58. Grafico en embudo de consumo de pescado en veces-raciones/d

Error estandar
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Funnel plot with pseudo 95% confidence
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Consumo de pescado en g/d. Estadios avanzados

Los estudios que valoran el consumo de pescado en gramos/dia para los estadios
avanzados son dos: Schuurman et alii (1999) y Park et alii (2007). Como se puede
apreciar en la figura 59, destaca claramente el estudio de Schuurman et alii por su
elevado peso (90.34%). EI RR es 1.00431 (IC 95% = 0.99624 — 1.01244), Pq = 0.363.

Figura 59. Estudios que valoran el consumo de pescado medido en g/d
Estadios avanzados

%
Study Weight
ID ES (95% ClI) (I-v)

Schuurman (1999) ] 3.08 (-5.41, 11.57)  90.34

Park (2007) 15.76 (-10.19, 41.71)  9.66

I-V Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.363) < 4.30 (-3.76, 12.37)  100.00

D+L Overall < 4.30 (-3.76, 12.37)

00T

-41.7 0 41.7
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Consumo de pescado en veces/d. Estadios avanzados

La figura 60 representa los dos estudios que evallan este tipo de consumo, destacando
el estudio de Augustsson et alii (2003) por su mayor peso. El RR es 0.80738 (IC 95% =
0.56393 — 1.15594), P = 0.719.

Figura 60. Estudios que valoran el consumo de pescado medido en veces/d
Estadios avanzados

%
Study Weight
ID ES (95% CI) (I-v)

Augustsson (2003) — -237.22 (-617.85, 143.42) 88.89

Rohrmann (2007) -27.81 (-1104.53, 1048.91) 11.11

Vv

I-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.719)

—  mw
i
=
D+L Overall <;

-213.95 (-572.82, 144.92) 100.00

Vv

-213.95 (-572.82, 144.92)

T T
-1105 0 1105
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4.4.20. Pescado blanco y de carne oscura

Consumo de pescado blanco

Unicamente el estudio de Allen et alii (2008) trabaja con el consumo de pescado blanco,
por tanto no se puede efectuar un metaanalisis con este tipo de alimento.

Consumo de pescado de carne oscura

No se puede realizar metaanalisis con el consumo de esta clase de pescado debido a que
el unico estudio que lo valora es Chavarro et alii (2008).

4.4.21. Pescado graso

S6lo existen dos estudios que valoren el consumo de pescado graso. Estos son el estudio
de Allen et alii (2008) y Key et alii (1997), pero no son metaanalizables al emplear
diferentes unidades de consumo.

4.4.22. Atin y salmon o arenques

Consumo de atun

El estudio de Chavarro et alii (2008) es el Gnico que evalta el consumo de atdn, por lo
gue no es metaanalizable.

Consumo de salmon o arenques

El estudio de Hedelin et alii (2006) es el Unico que trabaja con esta clase de pescado,
con lo cual no se ha realizado metaanalisis.
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4.4.23. Bacalao y otro pescado

Consumo de bacalao

No se ha podido llevar a cabo un metaanalisis con el consumo de bacalao debido a que
solo el estudio de Hedelin et alii (2006) trata este tipo de pescado.

Consumo de otro pescado

Tan s6lo Chavarro et alii (2008) menciona otro pescado, motivo por el cual tampoco se
ha realizado metaanalisis.

4.4.24. Pescado asado y ahumado

Consumo de pescado asado

El Gnico estudio que trata este tipo de consumo es Allen et alii (2004) y, por este
motivo, no se ha podido efectuar un metaanalisis.

Consumo de pescado ahumado

Solamente hay dos estudios que trabajan con el consumo de pescado ahumado: Hu et
alii (2008) y Pawlega et alii (1996). Sin embargo, no son metaanalizables al utilizar
diferentes unidades de consumo.

4.4.25. Pescado conservado y en salazén

Consumo de pescado conservado

No ha sido posible realizar metaanalisis del consumo de pescado conservado debido a
que unicamente el estudio de Mina et alii (2008) emplea dicho alimento.

Consumo de pescado en salazon

S6lo existe un estudio que valore el consumo de pescado en salazon. Este es el estudio
de Jian et alii (2004), por lo que no es metaanalizable.
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- Aminas heterociclicas -

4.4.26. PhIP (2-amino-1-metil-6-fenilimidazo[4,5-b]piridina)
Consumo de PhIP en ng/d. Todos los estadios

En la figura 61 se muestran los estudios que evallan el consumo de la amina
heterociclica 2-amino-1-metil-6-fenilimidazo[4,5-b]piridina (PhIP) en ng/d para todos

los estadios. Son cuatro trabajos, de los cuales el de mayor peso es Cross et alii con
94.82%. El RR es 1.00003 (IC 95% = 0.99999 — 1.00007), Pq = 0.770.

Figura 61. Estudios que valoran el consumo de PhIP en ng/d. Todos los estadios

%
Study

Weight

ID ES (95% Cl) (V)

|
Norrish (1999) : 0.02 (-0.61, 0.64) 0.32
Cross (2005) - 0.04 (0.00,0.08) 94.82
Koutros (2008) — -0.06 (-0.83,0.71) 0.21
Sinha (2009) —0——%— -0.05(-0.22,0.12) 4.64
I-V Overall (I-squared = 0.0%, p =0.770) <> 0.03 (-0.00, 0.07) 100.00
D+L Overall 0 0.03 (-0.00, 0.07)

i

' T

T
-.828
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Consumo de PhIP en ng/d. Estadios localizados
Son dos los estudios que valoran el consumo de esta amina heterociclica en ng/d para
los estadios localizados: Cross et alii (2005) y Koutros et alii (2008). Como se puede

apreciar en la figura 62, sobresale de forma clara Cross et alii por poseer la mayoria del
peso (99.95%). ElI RR es 1.00006 (IC 95% = 1.00004 — 1.00007), Pq = 0.929.

Figura 62. Estudios que valoran el consumo de PhIP en ng/d. Estadios localizados

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (%)
Cross (2005) e 0.06 (0.04,0.08)  99.95
Koutros (2008) 0.02 (-0.76,0.81)  0.05
I-V Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.929) 0 0.06 (0.04, 0.08) 100.00
D+L Overall (:) 0.06 (0.04, 0.08)
T T
-.811 0 .811
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Consumo de PhIP en ng/d. Estadios avanzados

La figura 63 representa los estudios que trabajan con este tipo de consumo, de los cuales
cabe sefialar Cross et alii (2005) por su 98.90% de peso. ElI RR es 1.00001 (IC 95% =
0.99997 — 1.00004), Po = 0.185, I* = 0.378.

Figura 63. Estudios que valoran el consumo de PhIP en ng/d. Estadios avanzados

Study

Norrish (1999)
Cross (2005)
Koutros (2008)

Sinha (2009)

—

I-V Overall (I-squared = 37.8%, p = 0.185)

D+L Overall

<

\Vaia

ES (95% Cl)

-0.09 (-0.57, 0.39)

0.01 (-0.02, 0.05)

0.79 (-0.78, 2.36)

-0.49 (-1.00, 0.02)

0.01 (-0.03, 0.05)

-0.08 (-0.33, 0.18)

%
Weight

(-v)

0.55
98.90
0.05
0.49

100.00

-2.36

116

2.36



4.4.27. MelQx (2-amino-3,8-dimetilimidazo[4,5-f]quinoxalina)

Consumo de MelQx en ng/d. Todos los estadios

Son cuatro los estudios que evaltan el consumo de la amina heterociclica 2-amino-3,8-
dimetilimidazo[4,5-f]quinoxalina (MelQx) en ng/d para todos los estadios. El peso de
cada uno de ellos es muy dispar, oscilando entre el 1.98% de Norrish et alii (1999) y el
84.09% de Cross et alii (2005), como refleja la figura 64. EI RR es 0.99992 (1C 95% =
0.99964 — 1.00021), Pq = 0.630.

Figura 64. Estudios que valoran el consumo de MelQx en ng/d. Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (A%)

i
Norrish (1999) . -0.16 (-2.20,1.88) 1.98
Cross (2005) — -0.07 (-0.38,0.25) 84.09

Koutros (2008) 0.79 (-0.72,2.31) 3.59

Sinha (2009) - -0.38 (-1.28,0.51) 10.35
I-V QOverall (I-squared = 0.0%, p = 0.630) 3 > -0.07 (-0.36, 0.22) 100.00
D+L Overall > -0.07 (-0.36, 0.22)
T : T
-2.31 0 2.31
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Consumo de MelQx en ng/d. Estadios localizados

En la figura 65 aparecen los dos estudios que trabajan con este tipo de consumo,
predominando el estudio de Cross et alii (2005) por un peso de 95.40%. El RR es
0.99987 (I1C 95% = 0.99953 — 1.00021), Pq = 0.121.

Figura 65. Estudios que valoran el consumo de MelQx en ng/d. Estadios localizados

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (I-V)
Cross (2005) —_— -0.18 (-0.53, 0.16) 95.40
Koutros (2008) i . 1.09 (-0.48, 2.66) 4.60
I-V Overall (I-squared = 58.5%, p = 0.121) <3:> -0.13 (-0.46, 0.21)  100.00

D+L Overall <> 0.21 (-0.94, 1.37)

T
-2.66 0 2.66
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Consumo de MelQx en ng/d. Estadios avanzados

Los trabajos que evaluan esta clase de consumo para los estadios avanzados son cuatro,
de los cuales Cross et alii (2005) tiene la mayor parte del peso, como se puede apreciar
en la figura 66. EI RR es 0.99991 (IC 95% = 0.99976 — 1.00006), Pq = 0.776.

Figura 66. Estudios que valoran el consumo de MelQx en ng/d. Estadios avanzados

%
Study Weight

ID ES (95% Cl) (V)

Norrish (1999) -0.68 (-3.89, 2.53) 0.21

Cross (2005) ~ -0.08 (-0.23,0.07) 99.30
Koutros (2008) i 0.05 (-3.17,3.27) 0.21
Sinha (2009) + ; -1.48 (-4.26, 1.30) 0.28
I-V QOverall (I-squared =0.0%, p =0.776) 0 -0.09 (-0.23,0.06) 100.00
D+L Overall ¢ -0.09 (-0.23, 0.06)

|

i

-4.26 0 4.26
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4.4.28. DiMelQx (2-amino-3,4,8-trimetilimidazo[4,5-fl]quinoxalina)

Consumo de DiMelQx en ng/d. Todos los estadios

La figura 67 muestra los estudios que determinan el consumo de la amina heterociclica
2-amino-3,4,8-trimetilimidazo[4,5-f]quinoxalina (DiMelQx) en ng/d para todos los
estadios. Entre los cuatro trabajos destaca Cross et alii (2005) por su peso de 84.60%. El

RR es 1.00001 (IC 95% = 0.99781 — 1.00222), Pq = 0.272.

Figura 67. Estudios que valoran el consumo de DiMelQx en ng/d. Todos los estadios

Study

Norrish (1999)

Cross (2005)

Koutros (2008)

Sinha (2009)

I-V Overall (I-squared = 23.2%, p = 0.272)

D+L Overall

ES (95% Cl)

456 (-2.69, 11.81)

-0.87 (-3.26, 1.52)

> 11.60 (-8.46, 31.66)
3.88 (-5.99, 13.74)
0.02 (-2.18, 2.22)

1.23 (-2.50, 4.97)

%
Weight

(-v)

9.21
84.60
1.20
4.98

100.00

-31.7
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Consumo de DiMelQx en ng/d. Estadios localizados

Son dos los estudios que valoran el consumo de la amina heterociclica 2-amino-3,4,8-
trimetilimidazo[4,5-f]quinoxalina (DiMelQx) en ng/d para los estadios localizados:
Cross et alii (2005) y Koutros et alii (2008). De éstos sobresale Cross et alii por tener
practicamente todo el peso (99.23%), como se aprecia en la figura 68. EI RR es 0.99987
(1C 95% = 0.99804 — 1.00170), Po = 0.124, I> = 0.576.

Figura 68. Estudios que valoran el consumo de DiMelQx en ng/d
Estadios localizados

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (1)

{
Cross (2005) == -0.26 (-2.09, 1.58) 99.23
Koutros (2008) * 16.09 (-4.68, 36.87) 0.77
I-V Overall (l-squared =57.6%, p = 0.124) < -0.13 (-1.96, 1.70)  100.00

D+L Overall <:> 451 (-10.05, 19.07)

T
-36.9 0 36.9
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Consumo de DiMelQx en ng/d. Estadios avanzados
De los cuatro estudios que evallUan este tipo de consumo cabe destacar Cross et alii

(2005) debido a que tiene un peso de 98.85%, como refleja la figura 69. EI RR es
1.00038 (IC 95% = 0.99941 — 1.00135), Po = 0.779.

Figura 69. Estudios que valoran el consumo de DiMelQx en ng/d
Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (A%)
Norrish (1999) —_— -0.21 (-9.94,9.52)  0.99
Cross (2005) - 0.37 (-0.60, 1.35)  98.85
Koutros (2008) + 4.46 (-37.75, 46.67)  0.05
Sinha (2009) * 16.08 (-14.06, 46.23)  0.10
I-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.779) 0.39 (-0.58, 1.36)  100.00
D+L Overall 0.39 (-0.58, 1.36)
T T
-46.7 0 46.7
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4.4.29. B[a]P (benzo[a]pireno)

Consumo de B[a]P en ng/d. Todos los estadios

En total hay 3 estudios que valoran el consumo de benzo[a]pireno (B[a]P) para todos
los estadios, siendo el de mayor peso Cross et alii con un 68.32% (figura 70). EI RR
para el modelo de efectos fijos es 1.00010 (IC 95% = 0.99988 — 1.00032), (Pq = 0.030,
12 = 0.714), mientras que para el modelo de efectos aleatorios es 1.00022 (IC 95% =
0.99967 — 1.00077). Parece que existe un posible valor outlier, de tal modo que cuando
se excluye el estudio de Cross et alii, la p de la Q es 0.986.

Figura 70. Estudios que valoran el consumo de B[a]P. Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) 'A%

| i
Cross (2005) — -0.10 (-0.37,0.16)  68.32
Koutros (2008) > 052(-1.20,2.25)  1.64
Sinha (2009) ‘_._ 0.54 (0.14,0.94)  30.04
-V derall (I-squared = 71.4%, p = <:> 0.10 (-0.12, 0.32) 100.00

D+L Overall <:> 0.22 (-0.33, 0.77)

-2.25 0 2.25
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Consumo de B[a]P en ng/d. Estadios localizados
En la figura 71 se representan los estudios que trabajan con este tipo de consumo: Cross
et alii (2005) y Koutros et alii (2008). La mayor parte del peso recae en el estudio de

Cross et alii (98.77%). EI RR es 0.99991 (IC 95% = 0.99971 — 1.00010), Po = 0.304, I
= 0.052.

Figura 71. Estudios que valoran el consumo de B[a]P en ng/d. Estadios localizados

%

Study Weight
ID ES (95% Cl) (I-v)
Cross (2005) —— -0.10 (-0.30, 0.10) 98.77
Koutros (2008) i 0.83 (-0.93, 2.58) 1.23
I-V Overall (l-squared =5.2%, p = 0.304) <£ -0.09 (-0.28, 0.11) 100.00

D+L Overall <> -0.06 (-0.41, 0.28)

-2.58 0 2.58
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Consumo de B[a]P en ng/d. Estadios avanzados

Existen tres estudios que evaltan estas caracteristicas, de los cuales destaca Cross et alii
(2005) por tener un peso de 91.53%, como se aprecia en la figura 72. El RR para el
modelo de efectos fijos es 0.99984 (IC 95% 0.99951 — 1.00018), (Po = 0.007, 1> =
0.799), mientras que es 1.00046 (IC 95% 0.99880 — 1.00212), para el modelo de efectos
aleatorios. Existe un posible valor outlier, de tal forma que si se excluye el estudio de
Sinha et alii, lap de laQ es 0.971.

Figura 72. Estudios que valoran el consumo de B[a]P en ng/d. Estadios avanzados

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (V)

L
Cross (2005) —— -0.31 (-0.66, 0.04)  91.53
Koutros (2008) ; -0.38 (-4.09,3.33)  0.82
Sinha (2009) i —_— 1.72 (0.51, 2.93) 7.65
I-V Overall (I-squared = 79.9%, p = 0.007) <E -0.15 (-0.49, 0.18) 100.00

D+L Overall <:> 0.46 (-1.20, 2.12)

T T
-4.09 0 4.09
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4.4.30. Actividad mutagénica

Actividad mutagénica en 1000 colonias/d. Todos los estadios

La figura 73 muestra los estudios que miden la actividad mutagénica en carne
determinada por un ensayo con Salmonella typhimurium. Son dos estudios, pero Cross
et alii (2005) posee la mayoria del peso. EI RR es 1.00014 (IC 95% = 0.99959 —
1.00069), Pq = 0.663.

Figura 73. Estudios que valoran la actividad mutagénica en 1000 colonias/d
Todos los estadios

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (V)
Cross (2005) -~ 0.14 (-0.41, 0.69) 99.81
Koutros (2008) ‘ v } 2.98 (-9.76, 15.71) 0.19
I-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.663) > 0.15 (-0.40, 0.70) 100.00
D+L Overall > 0.15 (-0.40, 0.70)
|
T T

-15.7 0 15.7
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Actividad mutagénica en 1000 colonias/d. Estadios localizados
De los dos estudios que trabajan con estas caracteristicas cabe sefialar Cross et alii

(2005) por su peso de 99.52%, como se presenta en la figura 74. EI RR es 1.00011 (IC
95% = 0.99921 — 1.00101), Pq = 0.410.

Figura 74. Estudios que valoran la actividad mutagénica en 1000 colonias/d
Estadios localizados

%

Study Weight
ID ES (95% CI) (I-v)
|
Cross (2005) — 0.08 (-0.82, 0.99) 99.52
Koutros (2008) 5.55 (-7.42, 18.53) 0.48
|-V Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.410) > 0.11 (-0.79, 1.01) 100.00
D+L Overall > 0.11 (-0.79, 1.01)
T T
-18.5 0 185
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Actividad mutagénica en 1000 colonias/d. Estadios avanzados

En la figura 75 se exponen los dos estudios que existen: Cross et alii (2005) y Koutros
et alii (2008). Al igual que en el caso anterior, llama la atencién la superioridad en el
peso de Cross et alii (2005), con 99.92%. ElI RR es 0.99976 (IC 95% = 0.99904 —

1.00048), Po = 0.610.

Figura 75. Estudios que valoran la actividad mutagénica en 1000 colonias/d

Estadios avanzados

Study

Cross (2005)

ES (95% ClI)

-0.25 (-0.97, 0.48)

Koutros (2008)
I-V Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.610)

D+L Overall

6.59 (-19.66, 32.84)
-0.24 (-0.96, 0.48)

-0.24 (-0.96, 0.48)

%
Weight

(-v)

99.92
0.08

100.00

T
-32.8
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4.4.31. Resumen de los metaanalisis realizados

Tabla 15. Resumen de los metaanalisis realizados, expresados en RR

Alimento Medido en Raza Estadio RR (1C 95%) Prr Po
g/d todas todos 1.00008 (0.99951 — 1.00066) 0.767 0.287
veces-raciones/d todas todos 1.11376 (1.06532 — 1.16440) <0.001 0.011
veces-raciones/d todas todos 1.10416 (1.01093 — 1.20598) * 0.028
veces/d todas todos 1.14458 (1.01135 — 1.29535) 0.032 0.007
veces/d todas todos 1.20634 (0.91589 — 1.58890) * 0.182
Carne total raciones/d todas todos 1.10926 (1.05765 — 1.16339) <0.001 0.146
raciones/d todas todos 1.09504 (1.01691 — 1.17917) * 0.016
g/d todas localizado 0.99995 (0.99835 — 1.00156) 0.957 0.179
raciones/d todas avanzado 1.12256 (0.95849 — 1.31471) 0.152 0.093
raciones/d todas avanzado 1.09660 (0.83422 — 1.44149) * 0.509
g/d blanca todos 1.00007 (0.99963 — 1.00052) 0.735 0.801
g/d negra todos 1.00402 (0.99907 — 1.00898) 0.111 0.301
g/d todas todos 0.99979 (0.99943 — 1.00014) 0.252 0.050
g/d todas todos 0.99976 (0.99885 — 1.00068) * 0.621
veces-raciones/d todas todos 1.05122 (1.00870 — 1.09553) 0.018 0.231
Carne roja g/d todas localizado 0.99958 (0.99928 — 0.99988) 0.006 0.205
g/d todas avanzado 0.99970 (0.99930 — 1.00009) 0.142 0.006
g/d todas avanzado 0.99914 (0.99597 — 1.00231) * 0.596
g/d blanca todos 0.99957 (0.99825 — 1.00089) 0.527 0.001
g/d blanca todos 0.99122 (0.97302 — 1.00976) * 0.351
g/d negra todos 1.00348 (0.99497 — 1.01226) 0.434 0.998

* Modelo de efectos aleatorios, s6lo cuando hay heterogeneidad (p <0.1)
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Tabla 15. Resumen de los metaanalisis realizados, expresados en RR (Continuacion)

Alimento Medido en Raza Estadio RR (1C 95%) Prr Po

g/d blanca todos 0.99996 (0.99962 — 1.00029) 0.818 0.055

Carne blanca g/d blanca todos 1.00137 (0.99767 — 1.00508) * 0.468
g/d blanca | avanzado 1.00006 (0.99970 — 1.00041) 0.738 0.307
g/d todas todos 1.00044 (0.99971 — 1.00117) 0.234 0.003

g/d todas todos 1.00195 (0.99920 — 1.00470) * 0.164
veces-raciones/d todas todos 1.26061 (1.09751 — 1.44795) 0.001 0.324
g/d todas | localizado 1.00084 (0.99989 — 1.00180) 0.083 0.535

Carne procesada

g/d todas avanzado 1.00154 (0.99955 — 1.00353) 0.127 0.007

g/d todas avanzado 0.99922 (0.98884 — 1.00969) * 0.127
g/d blanca todos 1.00081 (0.99855 — 1.00308) 0.478 0.564
g/d negra todos 1.01649 (1.00289 — 1.03028) 0.017 0.458
g/d todas todos 0.99993 (0.99790 — 1.00196) 0.947 0.006

g/d todas todos 1.00055 (0.99643 — 1.00468) * 0.794
Carne de vaca veces/d todas todos 1.23639 (1.04656 — 1.46066) 0.013 0.933
g/d todas | localizado 0.99959 (0.99539 — 1.00381) 0.851 0.538
g/d todas avanzado 0.99599 (0.99020 — 1.00181) 0.177 0.362
g/d todas todos 1.00080 (0.99733 — 1.00429) 0.648 0.387
veces/d todas todos 1.57740 (0.91535 — 2.71828) 0.101 0.998
Carne de cerdo g/d todas | localizado 1.00477 (0.99984 — 1.00972) 0.058 0.468
g/d todas avanzado 1.00140 (0.99577 — 1.00707) 0.625 0.071

g/d todas avanzado 0.99662 (0.98065 — 1.01286) * 0.682

* Modelo de efectos aleatorios, so6lo cuando hay heterogeneidad (p <0.1)
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Tabla 15. Resumen de los metaanalisis realizados, expresados en RR (Continuacion)

Alimento Medido en Raza Estadio RR (1C 95%) Prr Po

g/d todas todos 1.00240 (1.00090 — 1.00389) 0.002 0.022

g/d todas todos 1.00115 (0.99855 — 1.00376) * 0.385
Aves veces-raciones/d todas todos 1.09071 (0.86278 — 1.37886) 0.468 0.346
g/d todas | localizado 0.99921 (0.99370 — 1.00476) 0.782 0.405
g/d todas avanzado 1.00309 (0.99861 — 1.00759) 0.176 0.970
veces/d todas avanzado 0.75362 (0.47654 — 1.19182) 0.226 0.804
g/d todas todos 0.99963 (0.99873 — 1.00053) 0.427 0.004

g/d todas todos 1.00594 (0.99182 — 1.02027) * 0.411

Carne barbacoa

g/d todas avanzado 0.99978 (0.99896 — 1.00060) 0.606 0.008

g/d todas avanzado 1.01637 (0.97923 — 1.05492) * 0.411
g/d todas todos 0.99972 (0.99906 — 1.00038) 0.412 0.336
Carne frita g/d todas | localizado 0.99933 (0.99918 — 0.99949) <0.001 0.322
g/d todas avanzado 0.99922 (0.99788 — 1.00056) 0.258 0.531
g/d todas todos 1.00498 (1.00022 — 1.00976) 0.040 0.639

Carne asada

g/d todas avanzado 1.00616 (0.99380 — 1.01868) 0.330 0.743
g/d todas todos 1.00176 (1.00073 — 1.00280) 0.001 0.072

g/d todas todos 1.00270 (0.99988 — 1.00552) * 0.060

Carne muy bien hecha g/d todas | localizado 1.03550 (1.03538 — 1.03563) <0.001 < 0.001

g/d todas | localizado 1.01912 (0.98758 — 1.05167) * 0.238
g/d todas avanzado 1.01012 (1.00579 — 1.01446) <0.001 0.394
Carne poco-medio hecha g/d todas todos 1.00162 (0.99955 — 1.00369) 0.125 0.388
g/d todas avanzado 1.00144 (0.99618 — 1.00673) 0.590 0.764

* Modelo de efectos aleatorios, solo cuando hay heterogeneidad (p <0.1)
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Tabla 15. Resumen de los metaanalisis realizados, expresados en RR (Continuacion)

Alimento Medido en Raza Estadio RR (1C 95%) Prr Po
g/d todas todos 0.99620 (0.99507 — 0.99734) <0.001 <0.001
g/d todas todos 0.99725 (0.99236 — 1.00215) * 0.272
P veces-raciones/d todas todos 1.22495 (1.12982 — 1.32809) <0.001 <0.001
escado -
veces-raciones/d todas todos 1.17131 (0.91031 — 1.50714) * 0.219
g/d todas avanzado 1.00431 (0.99624 — 1.01244) 0.296 0.363
veces/d todas avanzado 0.80738 (0.56393 — 1.15594) 0.243 0.719
ng/d todas todos 1.00003 (0.99999 — 1.00007) 0.058 0.770
PhIP ng/d todas | localizado 1.00006 (1.00004 — 1.00007) <0.001 0.929
ng/d todas avanzado 1.00001 (0.99997 — 1.00004) 0.574 0.185
ng/d todas todos 0.99992 (0.99964 — 1.00021) 0.628 0.630
MelQx ng/d todas | localizado 0.99987 (0.99953 — 1.00021) 0.466 0.121
ng/d todas avanzado 0.99991 (0.99976 — 1.00006) 0.252 0.776
ng/d todas todos 1.00001 (0.99781 — 1.00222) 0.988 0.272
DiMelQx ng/d todas | localizado 0.99987 (0.99804 — 1.00170) 0.890 0.124
ng/d todas avanzado 1.00038 (0.99941 — 1.00135) 0.436 0.779
ng/d todas todos 1.00010 (0.99988 — 1.00032) 0.373 0.030
ng/d todas todos 1.00022 (0.99967 — 1.00077) * 0.424
Bla]P ng/d todas | localizado 0.99991 (0.99971 — 1.00010) 0.377 0.304
ng/d todas avanzado 0.99984 (0.99951 — 1.00018) 0.376 0.007
ng/d todas | avanzado 1.00046 (0.99880 — 1.00212) * 0.584
1000 colonias/d todas todos 1.00014 (0.99959 — 1.00069) 0.602 0.663
Act. mutagénica 1000 colonias/d todas localizado 1.00011 (0.99921 — 1.00101) 0.809 0.410
1000 colonias/d todas avanzado 0.99976 (0.99904 — 1.00048) 0.514 0.610

* Modelo de efectos aleatorios, sélo cuando hay heterogeneidad (p < 0.1)
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Tabla 16. RR de consumo por 100 g de producto al dia en los que resultan significativos y en los que se obtiene un valor significativo
en veces-raciones/d.

Alimento Medido en Raza Estadio RR (1C 95%) Prr Po

Carne total 100 g/d todas todos 1.008 (0.952 — 1.068) 0.767 0.287

veces-raciones/d todas todos 1.114 (1.065 — 1.164) <0.001 0.011

100 g/d todas todos 0.979 (0.945 - 1.014) 0.252 0.050

Carne roja veces-raciones/d todas todos 1.051 (1.009 — 1.096) 0.018 0.231

100 g/d todas | localizado 0.959 (0.931 — 0.988) 0.006 0.205

100 g/d todas todos 1.045 (0.971 - 1.124) 0.234 0.003

Carne procesada raciones-veces/d todas todos 1.261 (1.098 — 1.448) 0.001 0.324

100 g/d negra todos 5.132 (1.335 — 19.748) 0.017 0.458

Carne frita 100 g/d todas | localizado 0.935 (0.921 — 0.950) <0.001 0.322

Carne asada 100 g/d todas todos 1.643 (1.022 — 2.641) 0.040 0.639

Carne muy bien hecha 100 g/d todas todos 1.192 (1.076 — 1.323) 0.001 0.072

Aves 100 g/d todas todos 1.271 (1.094 — 1.474) 0.002 0.022
Pescado 100 g/d todas todos 0.683 (0.610 — 0.766) <0.001 < 0.001
veces-raciones/d todas todos 1.225 (1.130 — 1.328) <0.001 < 0.001

* Modelo de efectos aleatorios, sdlo cuando hay heterogeneidad (p < 0.1)
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5. Discusion

Se comienza por un resumen de los hallazgos mas relevantes. Este trabajo incluye todos
los estudios sobre la relacion entre el consumo de carne y/o pescado y el céncer de
prostata publicados hasta diciembre de 2009. Las revistas de publicacién han sido 22,
todas ellas escritas en inglés. Los estudios se han efectuado en su mayoria en América y
las revistas en las cuales han sido publicados son fundamentalmente aquellas que tratan
sobre cancer. En cuanto se refiere a los autores, cabe sefialar que en la mayor parte de
los estudios figuran epidemio6logos, pero tan sélo en ocho estudios aparecen estadisticos
entre los investigadores, lo que no es de extrafiar ya que son los epidemidlogos los
principales interesados en los habitos del estilo de vida. Gran parte de los estudios han
sido financiados con fondos publicos, lo cual se podia esperar, debido a que no hay
ninguna industria detras de los habitos estudiados.

Todos los trabajos, excepto el estudio de Allen et alii (2008), han sido realizados en un
Unico pais. Este estudio se llevé a cabo en ocho paises europeos. El tamafio de muestra
de los estudios es muy dispar, ya que se encuentra entre 228 sujetos (Pawlega et alii,
1996) y 175 343 sujetos (Sinha et alii, 2009), lo cual es légico; es muy frecuente en
todos los metaanalisis, sobre todo cuando se mezclan estudios de cohortes y de casos y
controles. Dicho tamafio no se justifica estadisticamente en la mayoria de los estudios,
algo muy frecuente en epidemiologia observacional en la redaccion de los articulos.

En todos los trabajos se ha recogido informacion mediante una encuesta dietética de
cada clase de alimento, su preparaciéon y frecuencia de consumo. Estas encuestas en
unos estudios son autoadministradas, mientras que en otros los datos son recogidos por
encuestadores. En ambos casos se han detectado pérdidas en la poblacién estudiada. El
inconveniente de los estudios basados en encuestas es que no se puede comprobar la
completa veracidad de los datos recogidos en ellas. Por otra parte, el cuestionario
dietético solo esta validado en 23 estudios y no se tienen en cuenta los mismos factores,
como por ejemplo la actividad fisica o el consumo de alcohol y tabaco, en todos los
trabajos. También se ha visto que en unos casos se pregunta por el consumo de carne o
pescado en los ultimos afios, mientras que en otros trabajos se pregunta por el consumo
en la adolescencia (Andersson et alii, 1995), con lo cual el riesgo de cancer puede que
no sea el mismo. En general hay grandes diferencias en la edad, ya que la edad media de
los sujetos esta entre los 52 afios (Jian et alii, 2004) y los 72 afios (Allen et alii, 2008),
por lo que el riesgo de enfermedad podria ser muy variable en tan amplio rango de edad.

El riesgo de padecer cancer de prostata varia en relacion al modo en el cual se cuantifica
la frecuencia de consumo de carne o pescado. Existen diferencias en los resultados
dependiendo de si ésta se mide en g/d o en veces-raciones/d. Esta situacion ocurre, por
ejemplo, con la carne total. EI consumo de dicha carne aumenta el riesgo de cancer de
préstata cuando se cuantifica en veces/d o raciones/d en todos los estadios de cancer de
prostata y todas las razas, sin embargo, no hay ninguna asociacion si el mismo tipo de
consumo se mide en g/d. Por otra parte, tampoco hay relacion entre el consumo de carne
total medida en g/d en todas las razas y el riesgo de cancer de prostata en estadio

137



localizado. Igual sucede en el consumo medido en raciones/d en todas las razas y el
estadio avanzado, y cuantificado en g/d en la raza blanca y negra en todos los estadios.

El consumo de carne roja medido en veces-raciones/d en todas las razas y todos los
estadios aumenta el riesgo de cancer de prostata, mientras que no hay asociacion cuando
dicho consumo se cuantifica en g/d. En cuanto al estadio de cancer de prostata, el
consumo de carne roja medido en g/d en todas las razas y los estadios localizados
disminuye el riesgo de cancer de préstata, aunque el RR estd muy proximo a 1. Sin
embargo, en el consumo en g/d en todas las razas y los estadios avanzados no se ha
encontrado asociacion con el riesgo de dicha enfermedad. Respecto al tipo de raza, no
existe asociacion en el consumo de carne roja cuantificado en g/d en todos los estadios
en la raza blanca ni en la negra.

El consumo de carne blanca medida en g/d en los sujetos de raza blanca no se relaciona
con el cancer de prostata, tanto en todos los estadios como en los estadios avanzados.

La carne procesada aumenta el riesgo de cancer de prostata en el consumo medido en
veces-raciones/d en todas las razas y todos los estadios, pero cuando este consumo se
cuantifica en g/d no hay asociacion, algo similar a lo comentado en el consumo total de
carne. En las restantes asociaciones estudiadas, se observa un ligero incremento del
riesgo en el consumo cuantificado en g/d en la raza negra.

El consumo de carne de vaca en veces/d en todas las razas y todos los estadios eleva el
riesgo de padecer cancer de prdstata, mientras que no hay asociacion entre el consumo
de esta carne y el riesgo de sufrir la enfermedad si la exposicion se cuantifica en g/d.
Ademas, el consumo medido en g/d en todas las razas tampoco influye en el riesgo de
cancer de prostata tanto en los estadios localizados como en los avanzados.

No se ha hallado asociacion entre el consumo de carne de cerdo medido en veces/d en
todas las razas y el riesgo de cancer de prostata en todos los estadios. Tampoco hay
relacion entre esta clase de cancer y el consumo cuantificado en g/d en todas las razas y
en todos los estadios, los localizados, asi como en los avanzados.

El consumo de aves medido en g/d en todas las razas y todos los estadios aumenta
ligeramente el riesgo de cancer de proéstata, sin embargo, no hay asociacion al
cuantificar dicho consumo en veces-raciones/d. En relacion al estadio de céncer de
prostata, el consumo de aves cuantificado en g/d en todas las razas no influye en el
riesgo de cancer de prostata en los estadios localizados ni en los avanzados. Tampoco
hay asociacion entre el consumo cuantificado en veces/d en los estadios avanzados. No
se ha podido metaanalizar dicho consumo en los estadios localizados.

La carne a la barbacoa no influye en el riesgo de sufrir cancer de préstata cuando se
cuantifica en g/d en todas las razas y todos los estadios, al igual que tampoco afecta al
medirla en g/d en todas las razas y los estadios avanzados de la enfermedad.

El consumo de carne frita en g/d en todas las razas y los estadios localizados es

protector frente al cancer de prostata; no obstante, el valor del RR es cercano a 1, por lo
que el nivel de proteccién es muy bajo. En contraste, en el consumo en g/d en todas las
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razas y los estadios avanzados no hay ninguna asociacion con la enfermedad. Tampoco
existe relacion para el consumo medido en g/d en todas las razas y todos los estadios.

La carne asada medida en g/d en todas las razas aumenta ligeramente el riesgo de
cancer de proéstata en todos los estadios, pero no en los avanzados. Es de suponer que se
produzca en los estadios localizados, pero no hay datos metaanalizables.

En cuanto al grado de hechura de la carne, el consumo de carne muy bien hecha
cuantificado en g/d en todas las razas eleva ligeramente el riesgo de cancer de prostata
tanto en todos los estadios, como en los localizados y avanzados. No se encuentra una
relacion entre el consumo de carne poco-medio hecha cuantificado en g/d en todas las
razas y el cancer de prostata en todos los estadios ni en los avanzados.

Los resultados en el consumo de pescado son contradictorios. En el consumo en g/d en
todas las razas y todos los estadios el riesgo de cancer de préstata disminuye, aunque el
RR esta muy proximo a 1y, por tanto, la proteccién frente al cancer es muy baja. Por el
contrario, cuando este mismo consumo se mide en veces-raciones/d el riesgo de sufrir la
enfermedad aumenta, lo cual pone de manifiesto que el modo de cuantificar el consumo
de pescado afecta al riesgo de cancer de prostata. En el caso de los estadios avanzados
no existe asociacion entre el consumo de pescado y el cancer de prostata tanto si se
cuantifica en g/d como en veces/d.

También se ha estudiado el consumo de aminas heterociclicas en relacién al riesgo de
cancer de proéstata. EI consumo de PhIP cuantificado en ng/d en todas las razas aumenta
levemente el riesgo de cancer de prostata en los estadios localizados. En contraste, no
hay relacion en todos los estadios ni en los avanzados. No hay asociacion entre el
consumo de MelQx, DiMelQx ni B[a]P cuantificado en ng/d en todas las razas y el
riesgo de cancer de préstata en todos los estadios, los localizados, asi como los
avanzados.

La actividad mutageénica en la carne cuantificada en 1000 colonias/d no afecta al riesgo
de cancer de prostata.

A la vista de los resultados, el riesgo de padecer esta enfermedad esta condicionado por
el modo de cuantificar el consumo, de tal forma que éste difiere de acuerdo a si la
frecuencia se cuantifica en g/d o en veces-raciones/d.

A continuacion, se analizan las limitaciones del presente estudio. No creemos que haya
problemas en el proceso de busqueda de la informacion, ya que se ha seguido un
procedimiento estandar aceptado internacionalmente. Se llevd a cabo una busqueda
bibliografica en las bases de datos PubMed, Embase, e ISI Web of Knowledge. Un
inconveniente que pueden tener estas bases de datos es que incorporen las revistas de
los paises méas desarrollados y no incluyan revistas publicadas en paises menos
desarrollados (Egger et alii, 1998), pero la probabilidad de que se realicen estudios
epidemioldgicos en esos paises es menor. Ademas, se efectud una bdsqueda manual en
cada uno de los articulos hallados, de esta forma se intent6 que la busqueda fuera lo mas
exhaustiva posible. No se hizo ningun esfuerzo por localizar estudios no publicados,
aunque diversos autores recomiendan que se haga (Cook et alii, 1993; Delgado-
Rodriguez y Llorca-Diaz, 2001; Colaboracion Cochrane). La pregunta a realizarse es si
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es probable que un estudio que haya analizado dieta y cancer de prostata no se haya
publicado. La respuesta es dificil, pero creemos gque es improbable que un estudio que
haya utilizado un cuestionario validado de dieta (que son costosos y dificiles de aplicar
y analizar) se haya quedado en el cajon de los investigadores. La mayor parte de los
estudios sobre dieta y cancer son de observacion, y ciertamente que podria existir una
tendencia dentro de estos disefios a publicar mas los resultados significativos y dejar
aparte los que no salen como tales. No obstante, también se aprecia en la literatura
cientifica que cuando un estudio afirma encontrar un resultado significativo actia de
Ilamada de otros que no encuentran tal asociacion, lo que es especialmente relevante
cuando se tratan cuestiones cotidianas que afectan a los habitos de la poblacion, como
es el comer carne o pescado. En ese sentido, puede haber un interés en documentar que
esas cuestiones cotidianas estan exentas de riesgo.

A pesar de lo afirmado en el parrafo anterior, la posible tendencia a que aparezcan mas
los estudios que documentan una relacion significativa con el consumo de un cierto
producto alimenticio se ha intentado evaluar, siempre que el nimero de estudios era
suficiente, mediante procedimientos estandar de deteccion del sesgo de publicacién (o
efecto debido a los estudios pequefios, como también se les llama). Se realizaron
gréficos en embudo para detectar el sesgo de publicacion y se vio que este podia estar
presente en diversas asociaciones. Asi sucedid en el consumo de carne total medida en
g/d en todos los estadios y razas. En el grafico en embudo de la figura 2 se observa que
la tendencia del test de Egger viene provocada por dos estudios, que fueron de los
primeros en aparecer y que tienen un peso muy escaso, lo que subraya el efecto llamada
al que antes se hizo referencia: provocaron la publicacion de estudios con mayor tamafio
de muestra en los que la asociacién no se mantiene. También se aprecia en la carne
procesada en g/d en todos los estadios y razas (figura 21) un posible sesgo de
publicacion, que estd motivado por el estudio con menos peso y que fue el tercero en
aparecer: es decir un valor outlier es el responsable de que el anélisis de regresion de
Egger salga estadisticamente significativo. En la asociacion con las aves cuantificadas
en g/d (figura 37), la interpretacion no es nada facil, porque los estudios se mueven en
los dos sentidos, proteccion y aumento de riesgo; no obstante, parece posible creer que
el aparente sesgo de publicacion, marcado por la regresion de Egger, sea debido al
estudio de Hu et alii, que tiene un peso escaso (< 5%) y una marcada asociacion
protectora. En la figura 39, en la que se muestra el grafico en embudo para las aves
medidas en veces-raciones/d, los resultados son similares a lo comentado para la carne
total en la figura 2: los responsables de la tendencia son dos estudios pequefios, sin
resultados significativos, los primeros en aparecer, que indican un aumento de riesgo;
los posteriores no lo encuentran. En resumen, los andlisis de sesgo de publicacion,
debidamente interpretados en funcion de la cronologia de aparicion de los estudios,
sugieren que no hay tal sesgo.

En cuanto a los criterios de inclusion, no se limité la basqueda por el idioma de
redaccion, no obstante, la mayoria de los estudios que se obtuvieron estaban escritos en
inglés y solamente hubo un estudio publicado en francés (Pierre et alii, 2008) y otro en
japonés (Sato et alii, 2008). El estudio japonés fue descartado al no tener el
conocimiento de dicho idioma, por lo que se puede haber producido un sesgo, ya que se
ha comentado que la exclusion de estudios en lengua no inglesa puede alterar los
resultados de las revisiones sistematicas (Gregoire et alii, 1995; Egger et alii, 1997),
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aunque la magnitud de tal sesgo es muy reducida (Juni et alii, 2002). Ademas, se puede
producir un sesgo de seleccion si sélo se incluyen trabajos en lengua inglesa, ya que se
ha comprobado que los ensayos clinicos en inglés muestran resultados estadisticamente
significativos con mas frecuencia que los escritos en otros idiomas (Delgado-Rodriguez
y Llorca-Diaz, 2001).

No se hizo ninguna restriccion por tipo de estudio, pero no se encontré ningin ensayo
clinico, ya que es muy dificil que se realicen ensayos clinicos sobre alimentacién
basando la dieta Unicamente en la carne o el pescado. No obstante, si aparecieron
ensayos clinicos en los que se valor6 la dieta dentro del contexto de la evaluacion de
técnicas de deteccion precoz del cancer de prostata (que era la intervencion); desde el
punto de vista de la dieta eran como estudios de cohortes. Por lo tanto, solamente se
hallaron estudios observacionales. Se ha trabajado con 17 estudios de cohorte y 26
estudios de casos y controles. Los estudios ecoldgicos fueron descartados, ya que éstos
pueden introducir errores al estudiar a poblaciones enteras e intervenir otros factores
ambientales ademéas del consumo de carne o pescado, dando por resultado la llamada
falacia ecologica. Esto es una practica aceptada.

Se buscaron estudios sobre incidencia de cancer de prostata en relacion con el consumo
de carne o pescado en cualquiera de sus presentaciones. Se excluyeron los estudios de
mortalidad debido a que en ésta pueden intervenir otros factores afiadidos aparte del
consumo de carne o pescado e interferir en los resultados.

La seleccion de los estudios se ha realizado de forma independiente por dos
investigadores que, posteriormente, han contrastado los resultados. También, la
recogida de datos ha sido efectuada por ambos para que asi fuera lo mas completa
posible. La recogida de datos no se ha realizado de forma enmascarada, ya que la
Colaboracion Cochrane considera que un protocolo bien estructurado no necesita
enmascaramiento de los evaluadores. Por otra parte, no se ha considerado necesario
contactar con los autores de los respectivos articulos y se ha trabajado Unicamente con
la informacion contenida en dichos trabajos. Esto podria ser una limitacién importante,
en la medida en que se ha detectado que la forma de medir la dieta influye en el
resultado. No se sabe lo que hubiera sucedido si los autores que valoran el consumo en
veces-raciones/d hubieran proporcionado los resultados en g/d. En teoria, no debiera
haberse producido ningin cambio, porque la traslacion de veces-raciones en gramos
debiera ser directa, pero no deja de llamar la atencién el que cuando se valora de una
manera no aparezca una asociaciéon y cuando se hace de otra si.

La calidad de los estudios ha sido valorada mediante la aplicacion del STROBE y se
elaboré un protocolo de evaluacion de los estudios primarios, como se muestra en el
anexo. No creemos que la calidad de los estudios incluidos influya en el resultado, dado
que todos superaron la criba metodoldgica. Los estudios excluidos si tenian diferentes
problemas.

Un problema no tratado en la mayoria de los trabajos ha sido el sesgo de deteccién (s6lo
6 de 43), posiblemente porque los autores no lo consideran relevante. No obstante, a
priori si podria suceder que los sujetos que tienen una dieta méas saludable (mas
verduras y frutas y menos carne) estén mas preocupados por su salud y acudan mas
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veces a la consulta del médico, por lo que en ellos se detecte mas el cancer. Las
consecuencias de esa posible asociacion seria rebajar la relacion entre el consumo de
carne y el cancer de prostata. Por el pequefio nimero de estudios ha sido imposible la
realizacién de un analisis estratificado para valorar la posible repercusién de este error.

En el metaanalisis se han incluido estudios realizados sobre poblaciones particulares y
eso podria ser objeto de preocupacion, al no ser comparables con el resto de
poblaciones. Los trabajos de Neuhouser et alii (2007) y Chan et alii (2000) se han
realizado en poblacién fumadora, un tipo particular de poblacién. Ya se sabe que los
fumadores no tienen la misma dieta que los no fumadores, y en ellos el consumo de
grasas y carne es superior. A pesar de ello se han incluido porque se ha considerado que
entre los fumadores también hay gente que cubre todo el espectro en el consumo de
nutrientes, aunque haya una tendencia a que estén mas representados los que méas carne
consumen; la existencia del espectro permite el analisis de tendencias y a priori no
tendria por qué ser diferente de lo encontrado en no fumadores, de hecho no se ha
descrito nada al respecto en la literatura cientifica. También puede existir un riesgo
afiadido en el estudio de Allen et alii (2004), ya que la poblacion que se estudia es de
Hiroshima y Nagasaki, donde cayeron las bombas atémicas y es posible que haya un
mayor riesgo de enfermedades debido a esta catéstrofe nuclear. Si se ha incluido es
porgue a priori nada se ha descrito sobre una posible modificacion de la relacion entre
dieta y cancer provocada por la exposicion a radiaciones ionizantes.

No se han podido mezclar los estudios que miden g/d y los que lo hacen en veces-
raciones/d, por carecer de informacion sobre lo cantidad que se consume en ‘una vez’ 0
en ‘una raciéon’. Tradicionalmente se separan los estudios de cohortes y de casos y
controles, pero en el presente metaanalisis no se observd heterogeneidad debida al tipo
de disefio y por ello se han agrupado.

En cuanto al estadio del cancer de préstata, se ha detectado en la mayoria de los
estudios que no se hace referencia al tipo de clasificacion empleada, con lo cual no se
han podido agrupar los estadios de acuerdo a una clasificacion del cancer de préstata
cientificamente aceptada y se han tenido que ajustar a una clasificacion aproximada.
Esto puede conllevar una posible variacion en los resultados obtenidos referentes al tipo
de estadio de cancer de prostata.

Los métodos estadisticos empleados son los convencionales en estos casos. No ha sido
posible el estimar un RR a partir de un cierto nivel de consumo, por la heterogeneidad
existente en las categorias de consumo empleadas en cada estudio. La mayoria se basan
en quintiles y su mediana. y estos son muy diferentes en cada poblacion.

A continuacion, se contrastan nuestros resultados con los de otros estudios. El
consumo de carne se ha relacionado con un aumento del riesgo de cancer de prdstata
(Aune et alii, 2009; Hayes et alii, 1999), una disminucion (Veierod et alii, 1997), y en
otros casos no se ha encontrado ninguna asociacién (Michaud et alii, 2001; Severson et
alii, 1989). En la revision de Dagnelie et alii (2004) realizada sobre estudios
prospectivos y estudios de intervencion se llego a la conclusion de que no habia relacion
entre el consumo de carne total y el riesgo de cancer de préstata. En nuestro estudio se
ha visto que el riesgo de sufrir la enfermedad varia dependiendo de la unidad en que se
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evaltia el consumo, de tal forma que el riesgo es diferente dependiendo de si la
frecuencia de dicho consumo se cuantifica en g/d o en veces-raciones/d. Existe un
aumento del riesgo de enfermedad en el consumo de carne total medida en veces/d y
raciones/d para todas las razas y todos los estadios de cancer de prdstata, sin embargo,
cuando se cuantifica en g/d no hay ninguna asociacién con el riesgo de dicha
enfermedad.

Ademas de la carne total, se ha estudiado el consumo de ciertos tipos de carne como,
por ejemplo, la carne roja. Mdltiples autores han determinado que puede ser un factor de
riesgo para el cancer de prostata (Deneo-Pellegrini et alii, 1999; Gann et alii, 1994;
Giovannucci et alii, 1993; Kolonel, 2001; Le Marchand et alii, 1994; Rohrmann et alii,
2007). En el metaandlisis de Alexander et alii (2010) se estudiaron los estudios
prospectivos sobre la asociacion entre el consumo de carne roja y procesada, y el riesgo
de cancer de préstata. No encontro relacion entre el consumo de carne roja y el riesgo
de enfermedad, no obstante, no tuvo en cuenta los estudios de casos y controles vy,
ademas, no incluy6 el estudio de Sinha et alii (2009). Estos autores si combinan los
estudios con veces-raciones/d con los de gramos/dia, basandose en la asuncion de que
una racion de carne roja son 100 g y de carne procesada 50 g; esta asuncion no la
documentan con ninguna publicacion. En el presente estudio el consumo de carne roja
cuantificado en veces-raciones/d en todas las razas y todos los estadios aumenta el
riesgo de cancer de prostata, sin embargo, no influye cuando se mide en g/d. En cuanto
al estadio del cancer de prostata, el consumo medido en g/d en todas las razas reduce
levemente el riesgo de enfermedad en estadios localizados, mientras que no hay
asociacion en los estadios avanzados.

Algunos estudios han relacionado la carne procesada con un aumento del riesgo de este
tipo de cancer (Hu et alii, 2008; Rodriguez et alii, 2006). En el metaanalisis de
Alexander et alii (2010) se determin6 que habia un ligero aumento del riesgo de cancer
de prostata (RR = 1.05, IC 95% = 0.99 - 1.12). En cuanto al estadio, encontré un
aumento del riesgo no estadisticamente significativo en los estadios avanzados (RR =
1.10, IC 95% = 0.95 — 1.27). Los resultados obtenidos en el presente trabajo difieren
con el anterior, ya que se ha obtenido un mayor aumento del riesgo de céncer de
prostata en el consumo en veces-raciones/d en todas las razas y todos los estadios (RR =
1.26, IC 95% = 1.09 — 1.44), pero no se ha encontrado asociacion en el consumo
cuantificado en g/d en todos los estadios ni en los avanzados. Sin embargo, hay un
incremento del riesgo de cancer de prostata asociado al consumo de carne procesada
cuantificado en g/d en los individuos de raza negra.

Se ha pensado que el contenido de grasa de la carne podria ser el causante del riesgo de
cancer de préstata. Ramon et alii (2000) encontr6 un aumento del riesgo con el
consumo de grasa animal (OR entre cuartiles extremos = 2.0, IC 95% = 1.2 - 3.2) vy,
posteriormente, en el metaandlisis de Dennis et alii (2004) se determind que el consumo
de grasa aumentaba el riesgo de cancer de préstata. Otro componente de la carne es el
acido fitanico, que se encuentra fundamentalmente en la carne roja y se ha relacionado
con el riesgo de cancer de prostata (Xu et alii, 2005).

Existen varios mecanismos por los cuales se piensa que el consumo de carne podria

estar relacionado con el cancer de prostata. EI método de elaboracion es uno de ellos, ya
que cuando se cocina la carne a alta temperatura y se deja muy hecha, se generan
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aminas heterociclicas e hidrocarburos aromaticos policiclicos, que son compuestos
carcindgenos en animales (Ito et alii, 1997). Se piensa que su consumo también puede
afectar a los seres humanos (Cross et alii, 2005). En este proyecto de investigacion se ha
estudiado el consumo de las aminas heterociclicas PhIP, MelQx, DiMelQx y B[a]P. El
consumo de PhIP aumenta el riesgo de cancer de prostata en los estadios localizados,
sin embargo, no hay asociacion en todos los estadios ni en los avanzados. No se ha
encontrado relacion entre el resto de aminas heterociclicas y el riesgo de enfermedad
para ninguno de los estadios. Ademas, también se ha analizado el riesgo de la actividad
mutagénica en la carne y tampoco se ha encontrado ninguna asociacion. En cuanto al
grado de hechura de la carne, en el estudio de Koutros et alii (2008) se encontrd un
aumento del riesgo de cancer de prostata con el consumo de carne muy hecha. En el
presente metaanalisis, el consumo de carne muy bien hecha cuantificado en g/d aumenta
ligeramente el riesgo de cancer de prostata en todos los estadios, los localizados y los
avanzados, sin embargo, no hay asociaciéon entre el consumo de carne poco-medio
hechay el riesgo de enfermedad.

Ademas del grado de hechura de la carne y las aminas heterociclicas que se forman al
cocinarla, se ha pensado que otro factor que podria estar implicado en la génesis del
cancer de proéstata son los compuestos nitrogenados que se forman endégenamente en la
carne roja o surgen de los conservantes afiadidos a las carnes preservadas (Cross et alii,
2000). Y por ultimo, otro posible mecanismo podria ser a través del hierro contenido en
el grupo hemo presente en la carne, el cual promoveria la formacion de compuestos
nitrogenados (Cross et alii, 2003), pero serian necesarios mas estudios para
determinarlo.

El pescado es otro alimento que se ha estudiado en el cancer de prostata con resultados
dispares. Algunos autores han hallado un efecto protector frente a esta enfermedad
(Augutsson et alii, 2003; Hu et alii, 2008; Sonoda et alii, 2004) en contraposicion con
otros que determinaron que podria ser un factor de riesgo (Allen et alii, 2004;
Andersson et alii, 1995). En la revision de Terry et alii (2003) no se encontré una
asociacion clara entre el consumo de pescado y el riesgo de cancer de prdstata. En el
metaanalisis de Szymanski et alii (2010) se detectd una reduccién del riesgo de cancer
de prostata en los estudios de casos y controles (OR = 0.85, IC 95% = 0.71 — 1.00),
mientras que en los estudios de cohortes no se encontré una asociacién significativa
entre el consumo de pescado y el riesgo de cancer de prostata (RR = 1.01, IC 95% =
0.90 — 1.14). En nuestro caso, se han obtenido resultados contradictorios. EI consumo
de pescado medido en g/d en todas las razas y todos los estadios reduce el riesgo de
cancer de prostata, aunque con un RR =0.996 (IC 95% = 0.995 — 0.997). En contraste,
el consumo cuantificado en veces-raciones/d eleva el riesgo de cancer de prostata (RR =
1.22, 1C 95% = 1.12 — 1.32), por lo que los resultados varian de acuerdo al modo de
cuantificar el consumo.

El pescado contiene abundantes &cidos grasos omega-3 que podrian estar
relacionados con su posible efecto protector. Se ha considerado que estos acidos grasos
pueden modular al IGF-1 (factor de crecimiento similar a la insulina) y a la IGFBP-3
(proteina 3 de union al factor de crecimiento similar a la insulina). EI IGF-1 estimula la
proliferacion e inhibe la apoptosis, mientras que la IGFBP-3 estimula la apoptosis. En
diversos estudios se han encontrado altas concentraciones de IGF-1 y bajos niveles de
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IGFBP-3 en sangre relacionados con un mayor riesgo de cancer de préstata (O Brien et
alii, 2001; Pollack, 2001). EI consumo de pescado ha sido asociado a un aumento en la
concentracion de IGFBP-3 (Holmes et alii, 2002). Por este motivo, la modulacion del
IGF-1 e IGFBP-3 es otro posible factor que influye en el cancer de prdéstata. Sin
embargo, son necesarios mas estudios para poder obtener conclusiones.

En resumen, el estudio efectuado muestra que existe una relacion entre el consumo de
carne o pescado Y el riesgo de cancer de prostata que depende de la forma en la cual se
cuantifica la frecuencia de consumo, de tal modo que los resultados obtenidos varian
segun se mida el consumo en g/d o veces-raciones/d. No obstante, seria recomendable
realizar mas estudios en el futuro, ya que el nimero de trabajos analizados no es muy
extenso y son muchas las hipotesis que quedan por resolver.
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Conclusiones

La mayoria de los estudios sobre la asociacion entre el consumo de carne o
pescado y el cancer de prostata se han realizado sobre poblaciones de América
del Norte. En los ultimos afios se ha multiplicado el ndmero de estudios
publicados. Los primeros estudios, con muestras mas pequefias, son los que
obtienen una mayor asociacion, mientras que los trabajos mas recientes, de
tamafno muestral superior, no la mantienen.

El modo de cuantificar el consumo de carne o pescado influye en el riesgo de
cancer de prostata, de tal forma que éste varia segin se exprese la unidad de
consumo en g/d o veces-raciones/d.

El consumo de carne total aumenta el riesgo de cancer de préstata cuando se
mide en veces-raciones/d en todas las razas y todos los estadios, mientras que no
hay asociacion en el resto de las situaciones.

El consumo de carne roja cuantificado en veces-raciones/d en todas las razas y
todos los estadios aumenta ligeramente el riesgo de cancer de prostata, pero no
hay asociacion al medirlo en g/d. El consumo de carne roja medido en g/d en
todas las razas disminuye ligeramente el riesgo de cancer de prostata en estadios
localizados, y no influye en los avanzados. La carne blanca no influye.

El consumo de carne procesada medido en veces-raciones/d, cuando no se hace
distincién de raza, aumenta el riesgo de cancer de prostata, y no hay asociacion
al medirlo en g/d. Es llamativo que, cuando se mide en g/d en estudios de raza
negra, aumenta el riesgo de enfermedad.

En cuanto al tipo de animal, el consumo de carne de vaca medido en veces/d en
todas las razas y todos los estadios aumenta el riesgo de cancer de prostata, y
nada cuando dicho consumo se cuantifica en g/d. No hay asociacion entre el
consumo de carne de cerdo y el riesgo de cancer de prostata. Con las aves
sucede lo contrario que con la carne roja y la procesada, el consumo medido en
g/d en todas las razas y todos los estadios eleva el riesgo de cancer de préstata, y
no cuando se valora en veces-raciones/d. No hay relacion con el estadio del
tumor.

En lo referente a la forma de preparacién, el consumo de carne a la barbacoa no
influye en el riesgo de cancer de prostata. En el consumo de carne frita tan solo
se ha encontrado una relacidn protectora con los estadios localizados, mientras la
carne asada medida en g/d en todas las razas en todos los estadios aumenta el
riesgo. El consumo de carne muy bien hecha en g/d en todas las razas aumenta
ligeramente el riesgo de cancer de prdstata en todos los estadios, en los
localizados y en los avanzados, no asi la carne poco-medio hecha.
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8. El riesgo de padecer cancer de prostata en relacion con el consumo de pescado
varia de acuerdo al modo de cuantificar dicho consumo, de tal forma que
aumenta cuando se mide en veces-raciones/d en todas las razas y todos los
estadios, y por el contrario, disminuye ligeramente si se expresa en g/d.

9. No hay asociacion entre el consumo de PhIP medido en ng/d y el riesgo de
cancer de prostata en todos los estadios y en los avanzados, sin embargo,
aumenta levemente el riesgo en los estadios localizados. En cuanto a las
restantes aminas heterociclicas y la actividad mutagénica no se ha encontrado
ninguna asociacion.
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PROTOCOLO DE EVALUACION DE ESTUDIOS PRIMARIOS

Datos de filiacion del articulo

NUmero de identificacion {idy ||
Apellido del primer autor {autor}
Revista de publicacion (abreviada) {revistal}
Afio de publicacién {arevista ||
Pais del estudio {pautor}
Tipo de revista

1 cancer 2urologia 3 nutricion .

4 generales (NEJM, Lancet, BMJ, Ann Intern Med, etc) {tiporev}

5 epidemiologia/salud pablica 6 otras |
Idioma de redaccion del articulo »

1ing 2 esp 3 fran 4 ital 5 port 6 otros {idioma} ||
¢Hay epidemidlogos entre los autores? (mirar el
dpto/servicio de los autores y si tras su nombre estan las .
palabras MPH o DrPH, que son de salud publica) {epidem}

0no 1si 2 salud publica/comunitaria | |
JIntervienen estadisticos entre los autores?
(mirar el dpto/servicio de los autores) .

0no 1si {bioest} | |
¢Pertenece algun autor a la universidad? _

0no 1si {univers} | |
NUmero de instituciones de las que proceden los| =
autores {tiporevi} | |
¢Se indica si el objetivo del estudio es
relacionar el consumo de carne y/o pescado con | ropiecrivoy
el cancer de prostata? L]

Ono 1si —
¢Se indica la fuente de financiacion del estudio? )

{financ}

O no 1 publicos 2 privados 3 pub.y priv.
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Evaluacion de los métodos de estudio

Seleccion de la poblacion

¢Queé tipo de disefio es?
1 de cohortes 2 de casos y controles

€S rot {disefio} ||
3 ensayo clinico 4 ensayo comunitario —
Caracter multicéntrico _
0no 1si {multicent} | |
NGmero de centros donde se realiza el estudio | {"°eMros} ||
Ambito donde se reclutan los sujetos |
1 hospital 2 comunidad 3 ambos {lugary ||
NGmero de paises donde se realiza el estudio | {"Paises} ||
¢Se justifica estadisticamente el tamafio de o
muestra? {ustify ||
Ono 1si —
¢Existen criterios de inclusién de -
participantes? {inclusy |
Ono 1si —
¢EXisten criterios de exclusion de |
participantes? {exclus} |
Ono 1si —
Afio de comienzo del estudio {afiocom} ||
~ . . .. . {afofin}
Afo de finalizacion del estudio | |
.. _— ~ . {durac}
Duracion del seguimiento en afos (si es relevante) ||
Intervalo de tiempo en afios entre contactos {entrev}
durante el seguimiento ||
Carta {carta} ||
Método de seguimiento -
(entrevista) Teléfono {telf} |
Ono 1si De visu {devisu} | |
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Recogida de datos

¢Esta validado el cuestionario dietéetico?

Ono 1si {valcuest} B

¢Se trata de un cuestionario autoadministrado?
Ono 1si {autoadm} | |
Si no es autoadministrado, nimero de encuestadores | "¢} N
NUmero de items del mismo {nitems} N
Antec. fam. de cancer de prostata | @™ N
Tabaco {tabaco} B
Alcohol {alcohol} N
Peso {peso} | |
Otros factores -
que se evaluan Talla {talla} N
0no 1si indice de masa corporal {ImMC} B
Actividad fisica {ejercicio} B
Nivel ocupacional {trabajo} N
Infecciones {infec} L
Radiaciones {radiac} L
Vasectomia {vasect} L
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Analisis estadistico

Tipo de analisis multivariable: {amulty —
1 logistico 2 regresiéon de Cox
3 poisson 4 otros
Edad {fedad} B
Raza {fraza} | |
Peso {frpeso} | |
Altura {fraltura} | |
indice de masa corporal | tMC? N
Factores de riesgo | Consumo de alcohol {falcohol} N
por los que se
ajusta Consumo de tabaco {ftabaco} L
F .- {fejerc}
0no 1si Actividad fisica ||
Energia total dieta {frenerg} N
Educacion {freduc} B
Estado marital {frmarit} B
Antec. familiares de -
cancer de prostata {frafam} B
Intervalo de cribado {intcrib} B
N° veces que va al {nvisitas} N
médico _
Otros fotros}
¢Se trata especificamente el sesgo de
deteccion? {sesgo} N
Ono 1si _
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Datos pertinentes para metaanalizar

Descripcion de la poblacion

Edad media (afios) {edad} L
Rango de edad {redad} NN
Desviacion estandar edad {sdedad} L
Blanca {razal} B
Raza Negra {raza2} | |
Ono 1si
Amarilla {raza3} B
Otras (razad)
{estadiol}
|
Estadio del cancer de {estadio2}
prostata (%) | | |
{estadio3}
-
{estadio4}
-
NUmero de casos {casos}
NuUmero de controles {controles}
Numero total de sujetos {ntotal}
Poblacién tiempo {pobtiemp}

159




Datos de la relacion dieta-cancer de prostata

Tipo de exposicion:

Tipo de cuantiles
1 terciles
2 cuartiles
3 quintiles

{cuantil} |_|

Cuantiles Casos Controles/Pob OR/HR L1OR L20R
Exp/Pob-afo

Tendencia

NUmero Media Desviacion estandar

Casos

No Casos
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Tipo de
exposicién

Frecuencia

Casos

Controles

OR

I1C 95%

Ptrend
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