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Resumen

La obesidad es un factor de riesgo para varios
canceres importantes. Sin embargo, las
asociaciones del cambio de peso en la edad
adulta con el riesgo de cancer son menos
claras. Examinamos la asociacion del cambio
en el peso y del indice de masa corporal (IMC)
durante la edad adulta con 42 céanceres,
utilizando modelos de riesgos proporcionales
de Cox multivariables en la cohorte de
Investigacion Prospectiva Europea sobre Cancer
y Nutricion. De 241.323 participantes (31%
hombres), el 20% perdié y el 32% gano peso (>
0,4 a 5,0 kg/afo) durante 6,9 afios (promedio).
Durante 8.0 afios de seguimiento después de la
segunda evaluacion de peso, se diagnosticaron
20.960 canceres. Independientemente del IMC
inicial, el aumento de peso (incremento de 1
kg/afio) se asocid positivamente con el cancer
del cuerpo del atero (cociente de riesgo [HR] =
1,14; intervalo de confianza del 95%: 1,05-
1,23). En comparacion con el peso estable
(x 0,4 kg/afio), el aumento de peso (> 0,4 a 5,0
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kg/afio) se asocio positivamente con canceres
de vesicula y conductos biliares (HR = 1,41;
1,01-1,96), mama posmenopausica (HR = 1,08;
1,00-1,16) y tiroides (HR = 1,40; 1,04-1,90). En
comparacion con mantener un peso normal, el
conservar el IMC en sobrepeso u obesidad
(categorias de la Organizacién Mundial de la
Salud) se asoci6 positivamente con la mayoria
de los canceres relacionados con la obesidad.
En comparacién con el conservar la categoria
de IMC inicial, el aumento de peso a una
categoria de IMC méas alta se asocié
positivamente con canceres de mama
posmenopausica (HR = 1,19; 1,06-1,33), ovario
(HR = 1,40; 1,04-1,91), cuerpo uterino (HR =
1,42; 1,06-1,91), rifidén (HR = 1,80; 1,20-2,68) y
pancreas en hombres (HR = 1,81; 1,11-2,95).
Sin embargo, la pérdida de peso a una
categoria de IMC mas baja se asocid
inversamente con los canceres del cuerpo del
utero (HR = 0,40; 0,23-0,69) y colon (HR =
0,69; 0,52-0,92). Nuestros hallazgos apoyan
evitar el aumento de peso y fomentar la pérdida
de peso en la edad adulta media.
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El cancer pese a su profusa investigacion
continda siendo una enfermedad enigmatica; no
obstante, la evidencia apunta a que en su
desarrollo intervienen diversos factores, algunos
no modificables, mientras otros como el
incremento del peso corporal si lo son.1 Al
respecto las modificaciones del peso a lo largo
de la vida suelen reflejar cambios metabdlicos
relacionados con la edad, modificaciones que
son relevantes desde una perspectiva de salud
publica ya que pueden aclarar si las
modificaciones del estilo de vida en un periodo
particular de ésta, modificando el peso corporal
podrian influir en el riesgo de céncer.

Varios estudios observacionales refieren una
asociacion positiva entre el incremento de peso
en la edad adulta media con neoplasias
malignas que se relacionan con la obesidad
como el cancer de vesicula biliar y conductos
biliares, mama post menopdausica, cuerpo
uterino vy tiroides 2; asociacién que se confirma
en este estudio prospectivo en una cohorte bien
establecida, con un elevado numero de
participantes y una importante cantidad de
casos con neoplasias malignas. El cancer de
ovario, en estudios previos, no se ha referido
que guarde relacién con el incremento de peso;
sin embargo, en este estudio si se establece
esta relacion.

Los potenciales mecanismos que relacionan el
incremento del peso con el cancer son diversos
y se fundamentan en la produccién anormal de
elementos humorales en el tejido adiposo, los
que intervienen negativamente no solo en las
alteraciones metabdlicas propias del sobrepeso
y la obesidad, sino que inducen por ejemplo
altos niveles de leptina que promueve la
migracién e invasion de células cancerosas o
niveles bajos de adiponectina que tiene
propiedades antiinflamatorias, antiproliferativas
y proapoptdéticas, resistencia a la insulina e
hiperinsulinemia, incremento de marcadores de
inflamacion; todo ello promueve el crecimiento y
la progresion tumoral.3 Adicionalmente en
algunos organos, por la amplia expresion de
aromatasa en el tejido adiposo, existen mayores

niveles de estrogenos, cambios que inclusive
pueden desencadenarse a corto plazo. Al
respecto se ha encontrado que la leptina en
mujeres con sobrepeso u obesidad estimula la
actividad de la aromatasa local en la mama, lo
gue promueve niveles mas altos de estrégenos
en este 6rgano que conjuntamente con la leptina
promueven el desarrollo del cancer.4 Contraria y
sorpresivamente, los estr6genos en otras
estirpes celulares como las células hepaticas,
inducen apoptosis y se oponen a las acciones
oncogénicas de la leptina.5

Compatible con el papel promotor de los
estrégenos, se conoce que estos pueden
también estimular el crecimiento y la migracion
de las células madre del cancer de tiroides,
mientras que la expresion del ERB es mayor en
los canceres de vesicula biliar en comparacion
con los tejidos normales lo que se asocia con un
peor prondstico, ademas, aunque la incidencia
de carcinoma de células renales es mayor en
hombres, el estradiol puede promover la
progresion de células de cancer renal mediante
la activacion del ERB.

Es relevante el hallazgo que, la pérdida de peso
desde sus valores iniciales o con sobrepeso u
obesidad, guarda relacién inversa con algunas
neoplasias malignas, especificamente con
cancer de colon y cuerpo del utero, lo cual es
sugestivo que al disminuir la masa adipocitaria y
consecuentemente su produccion humoral, se
limita su potencial efecto proliferativo y el riesgo
de cancer.

Estos y otros hallazgos previos fundamentan la
recomendacién de evitar el aumento del peso
corporal y méas bien fomentar su disminucion en
la edad adulta media.

En esta cohorte se corroboran los hallazgos de
estudios previos sobre la trayectoria y los
cambios de peso en la edad adulta, que refieren
como en la edad adulta el peso se incrementa
progresivamente y alcanza una meseta, para en
afios posteriores decrecer.6
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