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Resumen

El cancer es una enfermedad multifactorial influida por factores externos y genéticos. Se estima
que mas del 30% de los canceres hubieran sido prevenidos con modificaciones en el estilo de
vida, fundamentalmente con los habitos dietéticos. Se trata de una enfermedad cuyo niumero
esta en aumento, estimandose una incidencia de 29.5 millones de casos para el afo 2040. Con
esta revision, se pretende esclarecer la relacidon entre los alimentos y el riesgo de padecer
ciertos tumores, asi como analizar las causas y componentes que influyen en su aparicién y el
patron de dieta mas recomendable. Asimismo, se espera recoger una serie de
recomendaciones tras el analisis de los resultados que puedan servir de ayuda a la poblacion

para una modificacion de su habito alimenticio. Las medidas de prevencién primaria resultan
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ser las mas costoefectivas. Entre los alimentos que mas se han asociado a un efecto protector
esta la fruta, verdura y la fibra, mientras que la carne roja y dietas ricas en grasas animales
pueden ejercer un factor promotor del cancer. La dieta occidental es considerada una dieta
proinflamatoria, asociandose cada vez mas a un riesgo aumentado de neoplasias, mientras
que las dietas que incluyen abundantes productos vegetales, como la mediterranea o la vegana
ofrecen beneficios a los que las consumen, como efectos antiinflamatorios y anticancerigenos.
Por tanto, los beneficios deben valorarse en el conjunto de la dieta y no por alimentos
separados, ya que las personas realizan comidas, y la totalidad de los efectos de los alimentos
ingeridos sera lo que determine hacia donde dirige la persona la balanza en la modulacion de

la carcinogénesis.
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Abstract

Cancer is a multifactorial disease influenced by external and genetic factors. It's estimated that
more than 30% of cancers would have been prevented with changes in lifestyle, mainly with
dietary habits. It's a disease whose number is increasing, estimating an incidence of 29.5 million
cases by 2040. With this review, we aim to clarify the relationship between food and the risk of
suffering certain tumors, as well as to analyze the causes and components that influence its
appearance and the most recommended diet pattern. Likewise, it is expected to collect a series
of recommendations after analyzing the results that may help the population to change their
eating habits. Primary prevention measures turn out to be the most cost-effective. Among the
foods that have been most associated with a protective effect are fruit, vegetables and fiber,
while red meat and diets rich in animal fats can exert a cancer-promoting factor. The western
diet is considered a proinflammatory diet, increasingly being associated with an increased risk
of malignancies, while diets that include abundant plant products, such as the Mediterranean or
vegan ones, offer benefits to those who consume them, such as anti-inflammatory and
anticancer effects. Therefore, the benefits must be valued in the diet as a whole and not by
separate foods, since people make meals, and the total effects of the food eaten will determine

what the person is directing the balance in the modulation of carcinogenesis.
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Introduccion

Importancia del problema

El cancer es un conjunto de enfermedades conocidas por tener en comun un
crecimiento desmesurado de células debido a fallos genéticos y epigenéticos(!), asimismo,
se le ha relacionado con factores externos, tanto ambientales como relacionados con el estilo
de vida®, por ello, se trata de una enfermedad multifactorial. Por otro lado, cada uno de ellos
tiene unos factores de riesgo que influyen en la incidencia, pudiendo ser la nutricién una
causa de la alteracién del ciclo celular llegando a desencadenar una neoplasia o a frenar su
aparicion'3),

De entre los factores causales del cancer, la gran mayoria estan relacionados con el
estilo de vida cuya exposicion es modificableV. Ademas, aunque las neoplasias evolucionan
mayoritariamente con acumulacion de mutaciones sélo una minoria estan asociada a factores
genéticos hereditarios("#), siendo por tanto en su mayoria adquiridas durante la vida del
individuo™. A pesar de ello, existe una relacion entre los factores nutricionales y los genéticos
de baja penetrancia, lo que se denomina susceptibilidad genética, la cual puede modificar el
efecto de los alimentos en el proceso neoplasico dando lugar a diferentes respuestas para un
mismo compuesto(!).

Esta enfermedad sigue constituyendo una de las principales causas de morbi-
mortalidad del mundo, con aproximadamente 18,1 millones de casos nuevos en el mundo en el
afio 2018®. Casi una de cada seis defunciones en el mundo son por esta enfermedad®,
siendo los mas frecuentemente diagnosticados los de pulmén, mama, colon y recto, prostata y
estomago®).
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Figura 1. Tumores mas frecuentemente diagnosticados en el mundo en el afio 2018, ambos
sexos!.

Las estimaciones poblacionales indican que el nimero de casos nuevos aumentara en
las dos proximas décadas de 14 millones en 2012®) hasta 29,5 millones al afio en 20400), y
que para el afio 2030 13’2 millones de personas moriran por esta causa®. Esta situacion

resalta la necesidad de medidas de prevencién urgentes para frenar el apogeo del cancer®,
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Figura 2. Incidencia estimada de tumores en la poblacién mundial para el periodo2018-2040,
ambos sexos®).

En Espafia las previsiones no son diferentes. Se estima que en el 2020 el numero de
nuevos casos alcance los 277.394®). El nimero absoluto de canceres diagnosticados en

Espafia ha continuado en aumento desde hace décadas en probable relacion con el aumento
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poblacional, el envejecimiento y la exposicion a factores de riesgo®. Los canceres mas
frecuentemente diagnosticados seran los de colon y recto (44.231 nuevos casos), prostata
(35.126), mama (32.953), pulmon (29.638) y vejiga urinaria (22.350)®. En mujeres seran los de
mama (32.953) y colon y recto (18.187)®), mientras que en varones seran los de prostata
(35126), colon y recto (26044), pulmon (21847) y vejiga (18071)®).

Por tanto, el cancer puede ser prevenible!'®). Segin la OMS, del 30 al 50% de los
canceres se pueden prevenir con un modo de vida sano®. El concepto de estilo de vida
saludable, de forma abreviada, englobaria aspectos como un adecuado peso corporal
(IMC:18,5-24,9 Kg/m2) y evitar los alimentos que fomenten su aumento como bebidas
azucaradas, no fumar, 30 minutos de actividad fisica al dia, fomentar la lactancia materna,

limitar el consumo de carnes rojas, procesadas y alcohol y aumentar los alimentos vegetales
(1.9)

Prevencion

La prevencion persigue modificar factores bioldgicos, ambientales y genéticos en la
medida de lo posible para evitar la aparicion de una neoplasia®. La mayor comprensién de la
carcinogénesis y de los factores de riesgo que intervienen en ella ha provocado un mejor
conocimiento en este campo®. Se trata de la estrategia mas costoefectiva para el control del
cancer desde el punto de vista de la salud publica, por lo que las medidas de prevencion
primaria deberian ser consideradas prioritarias(®.

Entendemos como prevencién primaria evitar la exposicion a factores relacionados
con la aparicion y promocion de las neoplasias®'?. La prevencién secundaria actiia durante
las etapas preclinicas de la tumorogénesis mediante la inhibicion de la progresion tumoral'©),
La prevencién terciaria se logra mediante la inhibicion de la invasion y la metastasis en
pacientes con cancer después de la terapia’?. Los efectos de los agentes dietéticos deben
verse como un conjunto de varios efectos en lugar de una sola respuesta bioldgica y, por esta
razon, podrian actuar sobre todo el proceso de transformacion maligna.

Por tanto, es posible modificar la iniciacién, promocién o progresion de las neoplasias
malignas('®). Cuanto estos procesos se modifican con sustancias quimicas se le denomina
quimioprevencion®. Los compuestos de los alimentos pueden ser quimiopreventivos,
pudiendo actuar a nivel de prevencion primaria, secundaria o terciaria’).

Si bien es conocido que el cancer puede ser causado por cambios en nuestro ADN(4),
también es posible la regulacion de una funcion genética sin alterar su estructura. Existen

evidencias de que la nutricion también modifica la epigenética de las células y por tanto la
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expresion de ciertos tipos de genes. Por tanto, los alimentos que ingerimos en nuestra dieta
pueden intervenir en procesos fundamentales para la viabilidad y el funcionamiento de nuestras
células, como es la metilacion del ADN. De esta forma, la epigenética puede actuar como
medida de prevencion primaria. Tanto la hipermetilacion como la hipometilaciéon pueden ser
utilizadas por un tumor para desarrollarse, y también pueden ser modificadas por los alimentos
para impedir el desarrollo neoplasico, todo dependera de que regién silencien o activen. Entre
los compuestos nutricionales que se han obtenido evidencias tenemos el dialil-disulfuro del ajo
que interviene en la inhibicion de la metilacién, o la genisteina de la soja o el acido folinico
como inductores de la metilacion. Por tanto, incrementando nuestro conocimiento sobre las
alteraciones que la nutricién puede hacer sobre el epigenoma podemos modificar la expresion
de ciertos genes fomentando un factor de proteccion frente a futuras neoplasias3'".

Asimismo, numerosos estudios han demostrado que la dieta y los componentes
bioactivos de los alimentos juegan un papel fundamental para ayudar a contrarrestar los
efectos de procesos celulares dafiinos como es el dafio oxidativo relacionado con el medio
ambiente('?. El estrés oxidativo esta fuertemente implicado en el envejecimiento y la
fisiopatologia de numerosas enfermedades, incluida el cancer('?).

Por ultimo, dependiendo de los alimentos que se consuma y su patrén de alimentacion,
podra favorecer el desarrollo de un cancer o por el contrario disminuir su probabilidad de
padecerlol”). La razon por la que se puede favorecer la carcinogénesis es debido
principalmente a que en la dieta se pueden incluir sustancias, llamadas cancerigenos. No
obstante, siguiendo una dieta equilibrada y saludable podemos convertir a los alimentos en
potentes aliados contra el cancer. Concretamente, uno de los efectos mas importantes de estas
dietas equilibradas es debido a los componentes que nos aportan los alimentos de origen
vegetal (frutas y verduras)("). Dentro de los patrones de dieta saludable, la mediterranea es la
que mayor nivel de evidencia ha demostrado, reduciendo la morbimortalidad por enfermedades
no transmisibles y es una de las que deberia recomendarse!'?.

A pesar de lo expuesto anteriormente, ha de resaltarse la dificultad que supone
encontrar evidencia en este campo de la medicina, ya que existen numerosos compuestos en
cada alimento, e ingerimos diversos alimentos, por lo que atribuir cierto efecto a un solo factor
es complicado. Aun asi, existen algunos alimentos o compuestos nutricionales fuertemente
relacionados con algunos tipos de canceres®, como por ejemplo las dietas ricas en grasa, que

se han asociado con un mayor riesgo de cancer mamario, de colon o pancreatico("3.
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Tipos de canceres influenciados por la nutricién

Segun lo expuesto, la alimentacion desempefia un relevante papel en el largo y
complejo proceso que lleva a la aparicién clinica de cancer. La influencia de la dieta y la
nutricion puede ser especifica en cada sitio o tipo de tumor, siendo el cancer de colon y recto
uno de los mas fuertemente asociados. En esta revision analizaremos la relacién entre los
diferentes alimentos y el desarrollo de cancer. Ademas, los alimentos que se consumen
contienen cientos de constituyentes"), por tanto, trataremos de identificar los principales
compuestos aportados por estos alimentos que influyen en la carcinogénesis y analizar el

modo en que lo hacen.

Influencia de los patrones de dieta

Algunos alimentos poseen potenciales cancerigenos frecuentemente consumidos en
las dietas occidentales, como por ejemplo las nitrosaminas, encontradas en diversos alimentos
como carnes o alimentos fritos. No obstante, actualmente se sostiene que el aumento de
cancer esta mas asociado a condiciones mas complejas como la obesidad y una alimentacion
habitual desequilibrada y pobre en verduras y frutas, mas que a la ingesta de potenciales
carcinogenos en los alimentos("). Por tanto, no solo tiene importancia la exposicion a alimentos
individuales, sino también la exposicion a patrones alimentarios!". Dichos patrones
alimentarios estan influenciados por diversos factores y circunstancias complejas vy
dinamicas™.

Debido a lo expuesto, se considera ademas necesario una revision de los distintos
patrones de dieta y sus ventajas y limitaciones. Se estima que las modificaciones en las
exposiciones a factores nutricionales podrian ayudar a reducir la carga de los tumores en los
paises desarrollados('4).

Objetivos

Segun lo expuesto anteriormente, en este trabajo se plantean los siguientes objetivos:

- Analizar la relacién entre los alimentos que comemos y la aparicién de ciertos
tumores.

- Analizar los principales cancerigenos aportados a nuestro organismo a
través de la dieta.
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- Exponer los patrones alimenticios que han demostrado mayor evidencia de
reduccion de cancer en la poblacién que la sigue.
- Presentar recomendaciones alimentarias para disminuir la incidencia de

cancer.

Materiales y Métodos

Para la realizacién de este TFG se realizaron busquedas en la base de datos Web of
Science para articulos publicados en los ultimos 5 afios (desde 2015 hasta marzo de 2020). Se
utilizé una estrategia de busqueda sin restricciones con respecto al tipo de estudio realizado,
tipo de participantes (por ejemplo, caracteristicas de edad o sexo), tipo de intervenciones, base
de datos a la que pertenecian o tipo de medidas de resultado. Ademas de la busqueda en la
base de datos, se utilizaron datos epidemiolégicos obtenidos de organizaciones oficiales y de
referencia como la OMS, la SEOM o el PAPPS, y se consultaron a libros de referencia en la
medicina (Harrison®) y a libros de referencia en la materia de nutricion y cancer (de la editorial
Panamericana‘"), asi como el libro de referencia en digestivo de la UCLM(%). No se obtuvieron
publicaciones duplicadas. Se buscaron las palabras clave ‘nutrition’, ‘cancer’ y ‘primary
prevention’ y se seleccioné cada titulo y resumen de los articulos que cumplieron con los
criterios de inclusién y exclusién para determinar si eran potencialmente relevante para el tema
de revision. El siguiente paso fue revisar el texto completo de los articulos potencialmente
relevantes.

1. Criterios de inclusioén y exclusion

Los criterios de inclusion de nuestra busqueda con las palabras clave fueron la fecha
de publicacion (2015-2020), poder disponer de ellos mediante acceso abierto, con idioma de
publicacién inglés o espanol y cuya regioén de publicacion fuera un pais perteneciente a la unién
europea.

Como criterio de exclusion tenemos el pertenecer al dominio de investigacion ‘Artes y
humanidades’.

La busqueda inicial arroj6é 80 resultados. Después de excluir los articulos que no eran
relevantes para el tema de acuerdo con su titulo y resumen, se seleccionaron 42 articulos para

la revision del texto completo. De estos, 34 fueron relevantes.
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Figura 3. Diagrama de flujo del proceso de busqueda de literatura.

Resultados

Cancer colorrectal

El CCR es el cancer mas frecuentemente diagnosticado en Espafia® y el riesgo de
desarrollar un CCR depende de factores genéticos y medioambientales(!3'). Definitivamente,
el factor de riesgo de mayor peso es la edad para el conjunto de las neoplasias®), siendo
destacable dicha asociacion en el CCR ya que aproximadamente el 90% de los CCR no
hereditarios se observan en pacientes por encima de 50 afios!'®. Con todo, cabe destacar que
las medidas de prevencidon primaria nutricional deben de establecerse, a ser posible,
precozmente, ya que a pesar de su gran efectividad solo se obtienen resultados significativos a

largo plazo®). Asimismo, es mas frecuente en personas de clase social alta que viven en zonas
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urbanas® y en los paises industrializados présperos(. No obstante, dentro de los factores
modificables, podemos apreciar una relacion entre la alimentacion habitual y el desarrollo de
gran parte de los CCR esporadicos!"®). Curiosamente, dicha relacion con la alimentacion se
puede observar en personas que provienen de una zona con incidencia baja de CC y al pasar a
otra tiende a igualarse al lugar donde ha migrado®.

Hay una relacion directa entre la mortalidad por CCR y el consumo per capita de
calorias, proteinas de la carne y grasa, y aceite alimentarios®. En cuanto a la fibra dietética,
numerosos metaanalisis y estudios relacionan un aumento de su consumo con una menor
incidencia>'>'), A pesar de ello, estos datos no se han podido relacionar de manera
significativa con los estudios clinicos prospectivos®#), por lo que hoy en dia existe controversia
en afirmar que la fibra reduce el CCR. Por otra parte, se ha relacionado la dieta rica en grasas
animales con mayor riesgo de neoplasias, entre ellas el CCR. Se ha relacionado con un
aumento de la produccién de acidos biliares y con una mayor proporcién de anaerobios en la
microflora intestinal, con posible transformaciéon de los acidos biliares en cancerigenos
(activando la proliferacion celular, alterando la composicion de mucina e induciendo la

produccion de prostaciclinas)®9).

Tabla 1. Resultados de la busqueda sobre cancer de colon y recto.

Nombre del Tipo de Poblacion Medidas de Principales resultados
estudio estudio a estudio prevencion
Calidad de CH y Revision Poblacién Fibra, granos  Incidencia relacionada inversamente
salud humana'"”) sistematica y general integrales e con el consumo de fibra dietética,
metaanalisis indice granos integrales (calidad moderada)
glucémico y dietas con indice glucémico mas

bajo (calidad muy baja).

Suplementos y Revision Poblacién Suplementos | No se respalda su ingesta en
riesgo de muerte sistematica 'y general, de vitaminas prevencion primaria.
por cancer(’® metaanalisis media 59a
Atributos Revision Poblaciéon Pistachos Efectos protectores frente al cancer,
nutricionales y general debido entre otros a su alto contenido
efectos de los en fibra y propiedades antioxidantes.

pistachos (%

Quimioprevencion Revision Pacientes Aceite de Asociacion inversa entre ingesta de
en cancer con Ell, pescado, AcF, | pescado y el riesgo de CCR. PAF: la
colorrectal® PAF y vit C, calcio, ingesta de EPA, vitamina C, calcio,
sindrome fibra de grano, | fibra, curcumina y  quercetina
de Lynch. almidoén demostr6 ser efectivo para la
resistente, quimioprevencion de adenoma /CCR.

curcumina/ El AcF fue eficaz en CU.

quercetina
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AF y nutricién en Articulo de Poblacion Dieta y Evitar el alcohol, un peso saludable,
la prevencion revision general actividad fisica una AF regular y moderada, y seguir
primaria y terciaria una dieta mediterranea pueden reducir
del CCR?" el riesgo de CCR y mejora la calidad
de vida.
Nutricion de Revision Poblacion Dieta, El colesterol, grasas y AGS, obesidad,
precision para general metabolismo carne roja, procesada y a la parrilla
apuntar al lipidico, esta fuertemente asociado con la
metabolismo de obesidad tumorogénesis colorrectal. Los AGPI y
los lipidos en el el w3 tuvieron un papel protector.
céncer Disbiosis: es un FR. Fibra: datos no
colorrectal® concluyentes, aunque la mayor
evidencia apunta a un papel protector.
AcF: reduccion del 30% en el riesgo.
Vitamina D: Revision Ensayos Suplementos = Disminucion del riesgo con el
enfoque en la pre-clinicos = devitaminaD  consumo de 25 (OH) D, sobretodo en
suplementacion y y poblacion las mujeres.
el cancer® general
Asociacion entre Cohorte Poblacién Consumo de Una dieta basada en plantas se asocio
una puntuacion prospectiva >o0=a4b vegetales con una disminucidon de los riesgos
dietética basada (2009-2016) afnos generales (HRuwst1 = 0,85;1C del
en plantas pro y el 95%: 0,76, 0,97) y digestivo,
riesgo de principalmente CCR (HR gyst1 = 0.68;
cancer® IC 95% 0.47; 0.99),
Nutricion como Revision Poblacion Dieta La fibra, el selenio, el consumo de
factor epigenético bibliografica general alimentos ricos en polifenoles, la fruta
regulador del y verdura, y una dieta rica en
cancer™ vitaminas / antioxidantes se asocio a
un efecto protector. La carne roja y
procesada, la obesidad y el alcohol se
asociaron como factores causantes.
CR: reduccién del Revision Poblacion Fibra La ingesta de fibra en la dieta podria
riesgo del 20% sistematica y general ser protectora contra el cancer rectal,
gracias a la metaanalisis [ES = 0,77 (IC del 95% = 0,66 a 0,89)].
ingesta de fibra El analisis de subgrupos por género
dietética®®® muestra un mayor efecto protector
para los hombres.
Revisando el Revision Poblacion Dieta, Patrén dietético: la dieta occidental y
impacto del estilo general, ejercicio, una dieta proinflamatoria se asocid
de vida en el dividida por obesidad. con la incidencia general de CCR,
riesgo de cancer sexo mas alta entre hombres. En mujeres
colorrectal desde los habitos alimenticios occidentales,
una perspectiva con un alto consumo de carne pueden

de género
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tener un aumento en el riesgo de
CCR. Las dietas vegetarianas vy
pescovegetarianas se asociaron con
una incidencia general mas baja. AF:
asociada con un menor riesgo.
Obesidad: El IMC se asocia con un
mayor riesgo de CC en hombres (RR
1.30) en lugar de en mujeres (RR
1.12) y de CR solo en hombres (RR
1.12). La circunferencia de la cintura
tiene un impacto negativo solo en CC,
y mas fuerte en hombres (RR 1.33 vs
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116 en mujeres). La obesidad
temprana y CCR mostr6 una
asociacién mas alta para hombres que
para mujeres (RR 1.39 vs 1.19).

Medicina del estilo Revisién Poblacion DM, dieta, FR  asociados a CCR: Ell,
de vida: una breve occidental obesidad, AF | sedentarismo, obesidad, dieta
revision de su estadounidense, bajo consumo de
dramatico impacto fibra, DM (26% mas de riesgo de
en la saludy la desarrollar CC con DM), consumo de
supervivencia?” azucares, productos animales.
Bebidas Revision Poblacién Alcohol, FR: bebidas alcohdlicas, el sobrepeso
alcohdlicas, sistematica general obesidad, AF, vy la obesidad, la carne roja y la carne
obesidad, AF y sal, carne, procesada, la sal y los alimentos
otros factores Rcaroteno, salados ylos suplementos de
nutricionales y frutas y betacaroteno. F. Protectores: AF, las
riesgo de cancer® verduras, frutas y verduras, la fibra dietética, los
fibra, leche y productos lacteos y la lactancia.
lactancia
materna
Nombre del Tipo de estudio Poblaciéon Medidas de Principales resultados
estudio a estudio prevencion

Calidad de CH y Revision Poblacién Fibra, granos  Incidencia relacionada inversamente
salud humana("”) sistematica y general integrales e con el consumo de fibra dietética,
metaanalisis indice granos integrales (calidad moderada)
glucémico y dietas con indice glucémico mas

bajo (calidad muy baja).

Suplementos y Revision Poblacién Suplementos | No se respalda su ingesta en
riesgo de muerte sistematica y general, de vitaminas prevencion primaria.
por cancer(’® metaanalisis media 59a
Atributos Revision Poblacion Pistachos Efectos protectores frente al cancer,
nutricionales y general debido entre otros a su alto contenido
efectos de los en fibra y propiedades antioxidantes.

pistachos (19

Quimioprevencion Revision Pacientes Aceite de Asociacion inversa entre ingesta de
en cancer con Ell, pescado, AcF, | pescado y el riesgo de CCR. PAF: la
colorrectal® PAF y vit C, calcio, ingesta de EPA, vitamina C, calcio,
sindrome fibra de grano, | fibra, curcumina y  quercetina
de Lynch. almidoén demostr6 ser efectivo para la
resistente, quimioprevencion de adenoma /CCR.

curcumina/ El AcF fue eficaz en CU.

quercetina
AF y nutricién en Articulo de Poblacién Dietay Evitar el alcohol, un peso saludable,
la prevencion revision general actividad fisica una AF regular y moderada, y seguir
primaria y terciaria una dieta mediterranea pueden reducir
del CCR®?" el riesgo de CCR y mejora la calidad
de vida.

Nutricion de Revision Poblacién Dieta, El colesterol, grasas y AGS, obesidad,
precision para general metabolismo carne roja, procesada y a la parrilla
apuntar al lipidico, estd fuertemente asociado con la
metabolismo de obesidad tumorogénesis colorrectal. Los AGPI y
los lipidos en el el w3 tuvieron un papel protector.
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cancer Disbiosis: es un FR. Fibra: datos no
colorrectal® concluyentes, aunque la mayor
evidencia apunta a un papel protector.
AcF: reduccion del 30% en el riesgo.
Vitamina D: Revision Ensayos Suplementos Disminucién del riesgo con el
enfoque en la pre-clinicos  devitaminaD  consumo de 25 (OH) D, sobretodo en
suplementaciéon y y poblacién las mujeres.
el cancer® general
Asociacién entre Cohorte Poblacion Consumo de Una dieta basada en plantas se asocio
una puntuacion prospectiva >o0=a4b5 vegetales con una disminucion de los riesgos
dietética basada (2009-2016) afos generales (HRwgwsy = 0,85;IC del
en plantas pro y el 95%: 0,76, 0,97) vy digestivo,
riesgo de principalmente CCR (HR st = 0.68;
cancer® IC 95% 0.47; 0.99),
Nutricion como Revision Poblacion Dieta La fibra, el selenio, el consumo de
factor epigenético bibliografica general alimentos ricos en polifenoles, la fruta
regulador del y verdura, y una dieta rica en
cancer™ vitaminas / antioxidantes se asoci6 a
un efecto protector. La carne roja y
procesada, la obesidad y el alcohol se
asociaron como factores causantes.
CR: reduccién del Revision Poblacion Fibra La ingesta de fibra en la dieta podria
riesgo del 20% sistematica y general ser protectora contra el cancer rectal,
gracias a la metaanalisis [ES = 0,77 (IC del 95% = 0,66 a 0,89)].
ingesta de fibra El analisis de subgrupos por género
dietética®® muestra un mayor efecto protector
para los hombres.
Revisando el Revision Poblacién Dieta, Patrén dietético: la dieta occidental y
impacto del estilo general, ejercicio, una dieta proinflamatoria se asocio
de vida en el dividida por obesidad. con la incidencia general de CCR,
riesgo de cancer sexo mas alta entre hombres. En mujeres
colorrectal desde los habitos alimenticios occidentales,
una perspectiva con un alto consumo de carne pueden
de género® tener un aumento en el riesgo de
CCR. Las dietas vegetarianas vy
pescovegetarianas se asociaron con
una incidencia general mas baja. AF:
asociada con un menor riesgo.
Obesidad: El IMC se asocia con un
mayor riesgo de CC en hombres (RR
1.30) en lugar de en mujeres (RR
1.12) y de CR solo en hombres (RR
1.12). La circunferencia de la cintura
tiene un impacto negativo solo en CC,
y mas fuerte en hombres (RR 1.33 vs
1.16 en mujeres). La obesidad
temprana y CCR mostré una
asociacién mas alta para hombres que
para mujeres (RR 1.39 vs 1.19).
Medicina del estilo Revision Poblacién DM, dieta, FR asociados a CCR: Ell,
de vida: una breve occidental obesidad, AF | sedentarismo, obesidad, dieta

estadounidense, bajo consumo de
fibra, DM (26% mas de riesgo de
desarrollar CC con DM), consumo de
azlcares, productos animales.
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Bebidas Revision Poblacion Alcohol, FR: bebidas alcohdlicas, el sobrepeso
alcohdlicas, sistematica general obesidad, AF, vy la obesidad, la carne roja y la carne
obesidad, AF y sal, carne, procesada, la sal y los alimentos
otros factores Rcaroteno, salados ylos suplementos de
nutricionales y frutas y betacaroteno. F. Protectores: AF, las
riesgo de cancer® verduras, frutas y verduras, la fibra dietética, los
fibra, leche y productos lacteos y la lactancia.
lactancia
materna

Analizando los resultados de esta revisién bibliografica, observamos que las medidas
de prevencion primaria que mas se analizan y se relacionan con el CCR son el consumo de
grasas, carnes, fibra, frutas y vegetales, y lacteos.

La fibra dietética resulta beneficiosa en términos de prevencion primaria de CCR por
varios mecanismos: aumenta el volumen de las heces, previene la resistencia a la insulina y
disminuye la actividad de IGF-I, evita el estrefiimiento disminuyendo el tiempo del transito
intestinal, diluye los cancerigenos debido a su retenciéon de agua y los secuestra, posee efecto
prebidtico protegiendo a la microbiota intestinal y esta produce con ella acidos grasos de
cadena corta que disminuyen la inflamacién sistémica y poseen propiedades anti-proliferativas
y pro-apoptétocas en la mucosa local, se une a los acidos biliares y reduce el colesterol en
sangre en ayunas®?). La mayoria de los datos epidemiolégicos y diversos metaanalisis
defienden el papel protector de la fibra en el CCR(:826.19.27.24) ' gunque también existen datos
no concluyentes al respecto®. También encontramos un metaanalisis®® donde solo se
analiza el efecto protector de la fibra en el CR, mostrando resultados significativos [ES = 0,77
(IC del 95% = 0,66 a 0,89)]. Asimismo, este mismo metaanalisis®® fue analizado por
subgrupos, mostrando un efecto protector mayor en hombres. En otro metaanalisis('’), se llega
a enfatizar que los beneficios de la toma de fibra dietética podrian ser mayor cuando esta se
obtiene de granos enteros, vegetales y frutas que han sido procesados minimamente,
obteniéndose en el analisis de datos un efecto protector de la ingesta de fibra dietética (RR
0’84 IC 95% 0°78-0'89) con un grado de calidad moderado, manteniéndose dicho efecto
protector cuando se analizaba una ingesta de granos enteros con un RR de 0’87 para el CCR,
y un grado de evidencia moderado (IC 95% 0’79 — 0°96). Ademas, recomiendan una ingesta
diaria entre 25 y 29 gramos segun los datos analizados, aunque cantidades mayores a 30
gramos conferirian beneficios adicionales('”).

La microbiota intestinal desempefia muchas funciones, incluida la proteccion contra
los patdgenos, el desarrollo del sistema inmunitario intestinal, la sintesis de vitaminas y el

metabolismo de los xenobioticos!'”). Su funcion principal es la digestién de la fibra, la cual
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escapa a la digestion intestinal!'”). La disbiosis, es decir, cuando se altera la homeostasis de la
microbiota intestinal 2, también se ha implicado con el desarrollo de los CCR®"), Esta
microbiota desequilibrada no puede proteger de los organismos patégenos que podrian
establecerse con éxito y desencadenar la inflamaciéon, ademas de producir genotoxinas y
metabolitos microbianos cancerigenos®?. Esta puede ser alterada por las dietas altas en
grasas, bajas en fibra y carbohidratos®?. Un cambio extremo de una dieta basada en vegetales
a una dieta animal también favoreceria la disbiosis. Por tanto, dado que la eubiosis es
necesaria para una correcta funcionalidad en el intestino, se ha investigado el papel de los
probidticos en la prevencion del CCR, con obtencion de datos epidemioldgicos y
experimentales consistentes que respaldan dicha asociacién positiva®. Por tanto los
probidticos podrian actuar como anticancerigenos debido a mecanismos como la disminucion
del pH intestinal, inactivaciéon de carcinégenos, modulacién de poblaciones de células inmunes,
modulacion de la barrera intestinal y la apoptosis y la proliferacion celular )

La mayoria de los casos de CCR se han relacionado con exposiciones ambientales
(p.e, mutagenos transmitidos por alimentos) y la inflamacién intestinal crénica®”. Es clara la
relacién entre la inflamacion crénica y el riesgo de CCR, por ello, en pacientes con Ell, el riesgo
de padecer un CCR es mayor cuanto mas dure la enfermedad y cuando mayor territorio tenga
afectado®®?7), En este grupo poblacional de riesgo existen estudios que relacionan el consumo
de ciertos tipos de alimentos con la quimioprevencién de CCR. De ese modo, en una revision
sistematica® se pudo relacionar inversamente la ingesta de 4&cido félico con una
quimioprevencion en pacientes con CU. Ademas, en la PAF (otro grupo poblacional de riesgo)
se relacion6 el consumo de EPA, vitamina C, fibra, curcumina y quercetina con el riesgo de
padecer adenomas y CCR en pacientes con PAF®?). Ademas, en la poblacién general, los
pacientes calificados con puntuaciones mas altas de dieta inflamatoria obtenian mayores
riesgos de CCR, sobretodo si eran hombres(®),

La carne es otro de los grandes grupos alimentarios asociados al desarrollo del CCR®??
271811.2426) Hay que tener en cuanta que si separamos los tipos de carne, vemos que la
literatura cientifica hace distinciones en cuando al peligro de su consumo. Las carnes de ave,
incluidas en una dieta mediterranea, no parece asociarse a un aumento del riesgo®@'?4),
mientras que la carne roja y procesada ha sido indentificada como probables cancerigenos
para los seres humanos®). Su efecto dafiino puede ser debido a multiples compuestos
mutagénicos entre ellos los compuestos nitrosos o compuestos genotdxicos como las aminas
aromaticas heterociclicas e hidrocarburos aromaticos policiclicos presentes en la carne cocida

a alta temperatura y en la carne ahumada o a la parrilla, respectivamente®2224. Ademas de su
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aportacion de cancerigenos, a las carnes rojas y procesadas se les atribuyen otros
mecanismos por los que se asocian a un aumento del riesgo de CCR, como el aumento del
estrés oxidativo asi como la induccién de mutaciones del gen APCy su metilacién del
promotort??. Por otro lado, se investiga si un posible papel central lo tenga el hierro hemo®),
Asimismo, en las carnes procesadas se encuentran abundantes cancerigenos debido a su
adicién, como los nitritos y nitratos, los cuales fomentan la formacién de los ya mencionados
compuestos nitrosos®. Esto puede ser plausible con los datos recogidos de una cohorte
seguida durante 8 afios con una dieta basada en alto consumo de vegetales, donde se observé
dicha dieta se asocié con una disminuciéon de los riesgos generales de padecer cancer en
comparacion con otras personas que no comian tantos vegetales de un 15% (HR
t3vst1=0,85; IC del 95%: 0,76, 0,97), y de canceres digestivos, principalmente CCR
(HR t3vs.t1 = 0.68; IC 95% 0.47; 0.99). Igualmente, esta asociacion inversa entre una
puntuacién mas alta en la dieta basada en plantas y el riesgo de cancer esta respaldada por
datos de estudios experimentales4).

A pesar de la creciente evidencia del riesgo aumentado en consumidores de dietas
ricas en carne, parece ser que el pescado no sigue los mismos resultados, ya que se han
encontrado evidencias de un papel protector?%2621), En un estudio donde se analizé una dieta
pescovegetariana, se encontré una reduccion del 43% del riesgo de CCR®". En otra revision
se obtuvieron resultados similares de la dieta pescovegetariana, obteniéndose una incidencia
general de CCR mejor, aunque solo estadisticamente significativa en mujeres®®).

Ademas, las dietas altas en azucares refinados y también en productos animales,
favorecen la aparicion de DM®?"). La DM se ha considerado como una condicion inflamatoria y
parece intervenir en el CC, ya que los pacientes con DM tienen un 26% mas de riesgo de
desarrollar cancer de colon y un 30% mas de riesgo de morir debido a esto en comparacion
con los pacientes sin diabetes®®”). Se vio un aumento gradual en la prevalencia de diabetes con
el aumento del consumo de productos animales, por lo que este seria otro método de los
productos animales de favorecer la carcinogénesis indirectamente®”).

Por otro lado, la ingesta de dietas con alto indice glucémico se ha asociado
independientemente de la DM al CCR. Aunque con un grado de evidencia muy bajo y sin llegar
a la significacion estadistica, en un metaanalisis('”) relacionaban el indice glucémico mas bajo
con un efecto protector en el CCR (RR 0'91 IC 95% 0°82-1°01).

En contraposicion, el consumo de fruta y verdura se asoci6 a un efecto
protector('1:82124) Este grupo estd compuesto por una amplia variedad, encontrando en ellos

micronutrientes como los ponifenoles, antioxidantes como el azufre, el cual también es

336




OF NEGATIVE

Jb urnalgis

ISSN-e: 2529-850X Analisis de la relacién entre aspectos de la nutricion y el
Volumen 6 Numero 2 pp 321-357 cancer
FEBRERO 2021 Ana Martinez Martinez, M? Loreto Tarraga Marcos, Pedro
DOI: 10.19230/jonnpr.3809 J. Tarraga Lépez

antiproliferativo, vitaminas, alta cantidad de fibra y folatos!''#24). Los folatos intervienen en la
sintesis de ADN y la expresion de genes cancerigenos por medio de la metilacion®??), como
por ejemplo su influencia en el gen MTHFR®?, Otros compuesto alimenticios también se
demostraron capaces de inhibir la formaciéon de tumores gracias a su modulacién genética, a
saber, el romero (aumento de la expresion del gen GCNT3, asociado con un mejor prondstico
en CCR y reguld negativamente el gen miR-15b, aumentado en CCR), la curcumina (aumenté
la expresiéon de ABCA1), y la hesperetina, el aceite de oliva, el eucaliptol, la piperina, la
silimarina y los compuestos derivados del ajo que también estimularon ABCA1?228) Por otro
lado, se observaron reducciondes del riesgo atribuidos a alimentos especificos como el ajo®).
Los frutos secos como los pistachos también poseen efectos protectores en enfermedades
con sobreproduccion de radicales libres como el cancer, por su alto contenido en fibra (lo cual
relacionan con un efecto protector!'?), antioxidantes como el zinc y el selenio y compuestos
fendlicos como los flavonoides, entre otros componentes('®),

Los componentes nutritivos pueden modular la progresién del cancer o incluso el riesgo
de desarrollar esta enfermedad al regular, directa o indirectamente, la expresion génica®®?. Las
alteraciones en los genes relacionados con el metabolismo de los lipidos pueden promover la
migracion y la invasion, a saber, el TGFB promueve la transicion epitelial a mesenquimal junto
con una supresién de la lipogénesis, favoreciendo la produccion de energia??. Por lo tanto, el
metabolismo de los lipidos puede influir en una amplia gama de etapas tumogénicas®>?4. La
modulacion de estos genes puede ser debida al consumo de dietas ricas en grasa®®. Pero
existen diversos tipos de grasas y no todas actian de la misma manera por lo que habria que
hacer distinciones®?. Los AGS se asociaron con la tumorogénesis mientras que la ingesta de
AG insaturados puede ser beneficiosa para la salud®?. Los w3 estan asociados con un papel
protector en el CCR, mientras que los w6 presentan efectos opuestos®?. El VLDL se
correlaciona positivamente con la frecuencia de adenomas en el colon®?. El colesterol,
presente en las dietas ricas en grasas, junto con la carne roja, procesada, a la parrilla y la
grasa total, estan fuertemente asociados con la tumorogénesis colorrectal®. Ademas, es
destacable como algunos AGP/ como EPA, fueron capaces de alterar la expresién de genes
del metabolismo de los AG, incluidos SCD y FA desaturasa-1 y -2 ( FASDS1y -2), implicadas
en la tumorogénesis del CCR@?).

Ademas, una dieta rica en grasas favorece la obesidad, la cual interviene como factor
independiente en la carcinogénesis®®>1"821) Esta suele medirse con el IMC, el cual para ser
obeso se encontraria en 230. El exceso de grasa visceral provoca alteraciones en la

composicion celular del tejido adiposo y promueve el aumento de la malignidad de los tumores
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que se desarrollan en un microambiente rico en adipocitos como los tumores de colon®?.
Segun una revision®® estratificada por género, la obesidad no afecta por igual al riesgo en
hombres y en mujeres, ya que tienen distinta distribucidon de la grasa corporal. Analizando los
datos se vio que, aunque con un IMC elevado el riesgo de CC era mayor en ambos, existia una
elevacion mayor en los hombres (RR 1,30 vs RR 1’12). Asimismo, en CR el riesgo solo era
mayor en hombres (R1,12). La circunferencia de la cintura tuvo un impacto negativo solo en
CC, y mas fuerte en hombres (RR 1.33 vs 1.16 en mujeres). Por ultimo, la relacion entre la
obesidad temprana y el riesgo de CCR en la edad adulta mostr6é una asociacion mas alta para
hombres que para mujeres (RR 1.39 vs 1.19)®6),

Por lo tanto, podemos llegar a la conclusién de que la actividad fisica adecuada y la
normalizacion del peso disminuyen la reaccion inflamatoria del cuerpo y pueden ayudar a
mitigar la respuesta inmune masiva a los agentes infecciosos que sirven como estimulo para la
carcinogénesis?>26:27.21) Ademas, el efecto protector fue muy similar en CC proximal y distal,
siendo la evidencia ‘convincente’, sin embargo, cuando se analizé el CR por separado, en esta
localizacién el beneficio fue ‘no concluyente’®26), Existen otros mecanismos por los que la
actividad fisica puede intervenir en el freno de la mutagénesis. Por un lado, mejora la
sensibilidad a la insulina, lo cual hemos comentado que puede tener un papel en el proceso,
ademas de disminuir los niveles de IGF-I que interviene en la proliferacion celular®. Ademas,
realizando actividad fisica regular y siguiendo una dieta equilibrada, necesariamente aumentara
la masa magra y disminuira la grasa corporal, y por tanto, neutralizando los efectos daninos del
sobrepeso®. Por otro lado, centrandonos a nivel local, la AF favorece el transito intestinal, por
lo que el tiempo de contacto con los mutagénicos disminuye®.

Aunque el papel de los lacteos en el cancer no esta muy claro®¥, entendiéndose por
ellos al conjunto de leche, queso y yogurt, su asociacion con el CCR se asocio a una ‘probable’
reduccion del riesgo. Cuando se analizé por subgrupos, se encontré esta misma reduccion con
la leche, pero el efecto del queso fue no concluyente®). Este efecto protector podria ser debido
a que su contenido en calcio, vitamina D, acido linoleico, esfingolipido y antioxidantes, ‘pesan’
mas que su efecto negativo por su contenido en colesterol y AGS®),

Otros factores que se asociaron al riesgo de CCR fue el consumo de selenio de
manera inversa (') En cuanto a las bebidas alcohélicas, numerosos estudios la asocian con la
carcinogénesis, estando implicado por tanto un aumento del riesgo de CCR con su
consumo(!1821),

Por ultimo, la ingesta de suplementos dietéticos no se respalda en prevencion

primaria(*®, aunque se aprecié con una potencia limitada una reduccion con la suplementacion
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a dosis altas de calcio (>1200mg/dia) con un RR 0’37 (IC 95% 0’22 — 0'63) ('), Asimismo, los
niveles bajos de vitamina D se han asociado a un aumento de desarrollar cancer de colon®", y
dicho riesgo fue disminuido de manera constante y estadisticamente significativa con el
aumento de la circulacion pre-diagnostico 25 (OH) D hasta 40 ng / mI®). En este sentido,
ocurre de manera similar a la controversia con la fibra dietética, ya que todavia no hay
asociaciones solidas en investigaciones clinicas por lo que los resultados aun no pueden
extrapolarse a recomendaciones a la poblacién hasta que no hayan mas estudios®®.

Por el contrario, la suplementacion con vitamina A se asoci®é con un aumento

significativo del riesgo un 16%'8),

Cancer de mama

El cancer de mama es el mas frecuente en la mujer®. Ademas, se trata del cancer
mas prevalente en Espafa en la poblacién general (129928 casos, 16.8%), por encima del
cancer de prostata (13.8%) y colorrectal (13.7%)®. En la mujer su prevalencia es del 36.2%.
Por el contrario, en la mortalidad supuso el 6.6% de todas las neoplasia, muy por detras de
pulmén, CCR, estomago e higado®. Esta relacionado fundamentalmente con factores
hormonales y reproductivos, como los niveles de estrégenos, la edad de la menarquia, la
menopausia y el primer parto, el nimero de hijos o si se dio o no lactancia materna*?. La edad
es otro factor fundamental, estimandose que el 75% de los casos son en mujeres por encima
de los 50 afios??). También se ha relacionado con factores externos. Como factores de riesgo

nutricionales, el cancer de mama ha sido asociado a consumo de alcohol y obesidad!-53).

Tabla 2. Resultados de la busqueda sobre cancer de mama.

Nombre del Tipo de Poblacion a Medidas de Principales resultados
estudio estudio estudio prevencion
Calidad de Revision Poblacién Ingesta fibra La fibra obtuvo una disminucién de
carbohidratos y sistematica y general dietética la incidencia.
salud humana('” metaanalisis
Quimioprevencion Revision Poblacién Alimentos Menor riesgo: dietas asiaticas y
de cancer de mama femenina ricos en mediterranea, verduras y frutas y
por polifenoles polifenoles altos niveles plasmaticos de
dietéticos"?. genisteina circulante. Mayor riesgo:
alcohol y grasas. Datos

contradictorios: soja.

Prevencion primaria Revision Poblacién Dieta, ejercicio Aumento del riesgo: AG trans, alto
y secundaria del general fisico, indice glucémico, carne roja, sal,
cancer de mama'® obesidad, obesidad, alcohol. Disminuyen el
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alcohol. riesgo: frutas, verduras, legumbres,
peso adecuado, fibra, actividad
fisica.
La dieta alta en Ensayo Ratones Acido félico El nimero de tumores totales fue
acido félico mejora clinico transgénicos mayor en la dieta alta en acido

el crecimiento aleatorizado modelo PyMT félico.
tumoral en el cancer
de mama inducido
por PyMT® 9,
Comportamientos Cohorte Poblacién Momentos de  Un momento tardio del dltimo
nutricionales prospectiva general laingestaalo episodio de alimentacion se asocié
circadianos y riesgo largo del dia con cancer de mama y con un
de cancer® aumento de las concentraciones de
leptina.
Nutricion de Revision Poblacién Dieta, La obesidad se asocié como factor
precision para general metabolismo de riesgo.
apuntar al lipidico,
metabolismo de los obesidad
lipidos en el CCR
(22)
Vitamina D: Revisién Pre-clinicos y Suplemento Vitamina D se relacioné con la
suplementacion y poblacion de vitamina D prevencion del cancer mamario.
cancer® general
Asociacion entre Cohorte Poblacion > o Consumo de No se observd asociacion para los
una dieta basada en prospectiva = a 45 afios vegetales canceres de mama y prostata.

plantas y el riesgo
de céncer®

(2009-2016)

Viabilidad del Ensayo Mujeres de 18  Estilo de vida  Efecto favorable sobre el IMC, los
entrenamiento de multicéntrico,  a 69 afios con y educacion niveles de estrés cronico y en los
resistencia prospectivo, mutaciones nutricional y habitos nutricionales hacia un patrén
estructurado y la aleatorizadoy  patégenas de sobre los de alimentacién mediterraneo.
dieta mediterranea controlado la linea beneficios de
en portadores de . germinal la actividad
mutaciones BRCA1 JADAD: 3 en BRCA1y fisica.
y BRCA2 (LIBRE- BRCA2
1)(32)
Nutricion como Revision Poblacién Dieta Efecto protector: soja, fruta y
factor epigenético bibliografica general verdura. Efecto perjudicial: obesidad
regulador del y el alcohol.
cancer™
Medicina del estilo Revisién Poblacion DM, dieta, Factores de riesgo: Obesidad, DM,
de vida: dramatico occidental obesidad, AF  Disbiosis.
impacto en la salud ) .
y la supervivencia® Factores protectores: AF, fibra.
Adipocinas y VEGF Estudio Post- y pre- Linaza El microambiente mamario puede
en tejido mamario y clinico menopausica verse afectado por modificaciones
atenuacioén por s dietéticas y la linaza puede inducir
semillas de linaza®® un microambiente antitumoral.
Grasas totales, AG Casos y 201 casos de  Grasa, acidos  Beneficioso: AGPI

y relaciéon w-3 /w-6

cancer de

grasos e
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como factores de controles mama (Edad ingesta de Perjudicial: Cociente w3/w6 <0.2, no
riesgo de cancer de media 58a) y pescado comer pescado.
mama®? 201 controles
Bebidas Revision Poblacién Alcohol, Mayor riesgo: alcohol, obesidad,
alcohdlicas, sistematica general obesidad, AF, leche. Menor riesgo: AF, frutas y
obesidad, actividad sal, carne, verduras (ER-), fibra (especialmente
fisica y otros beta caroteno, 225g/d), lacteos. No concluyente:
factores frutas y carne, suplementos de Bcaroteno,
nutricionales y verduras, frutas y verduras en céancer de
riesgo de cancer® fibra, lechey = mama ER +.
lactancia
materna
Biologia de Revision Poblacién Alimentos y Los extractos de granada poseen
sistemas para sobre un general e in biologia efectos de inhibicién del crecimiento
comprender los tema vitro y la apoptosis.
efectos de la tematico
nutricién y promover
la salud

En el cancer de mama, las bebidas alcohdélicas también se han asociado a un factor
adverso®10.11.29  Ademas de su mecanismo procancerigeno principal, la formacion de su
metabolito acetaldehido, se han identificado otros por los que puede llegar a favorecer la
aparicion de tumores, a saber, la elevacion de los niveles de hormonas sexuales y la
deficiencia de folato®. Este aumento de riesgo es proporcional a la dosis consumida,
notificandose un incremento con cifras de 5-14.9gr diarios de alcohol@).

Las grasas tuvieron relacion con el cancer de mama de manera significativa(1%.2%34),
Una vez mas, es necesario su distincion para analizar los resultados. Por un lado, el consumo
de AGPI en mas del 10% de la ingesta total de energia se asocid con un riesgo
significativamente menor de cancer de mama en comparacion con la baja ingesta de AGPI (OR
= 0.4, IC 95% = 0.19-0.85) @4, Por otro lado, un cociente w-3 /w-6 <0.2 se asocié a un aumento
del riesgo (OR = 2.04, IC 95% = 0.996-4.17) ©®4. Asi mismo, los AG trans ejercieron un efecto
perjudicador®®).

En cuanto a la obesidad, tanto en premenopausicas como en postmenopausicas se
asocié a un aumento de la incidencia®1:22272934) En un estudio de casos y controles ¢4, se
obtuvo un OR de 2.07 (IC 95% = 1.3-3.3). Entre los mecanismos comunes para favorecer las
neoplasias que tiene la obesidad abdominal encontramos un aumento de la resistencia a la
insulina (con aumento de IGF-l), la produccion de estrogenos a través de una actividad
aromatasa, inflamacion cronica de bajo grado y estrés oxidativo®27), Un mecanismo especifico
de la obesidad en el cancer de mama fue el aumento de estrogenos debido a la expresién de

receptores de estrogenos en postmenopausicas ®. Una ingesta tardia del ultimo episodio de
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alimentacion también se ha relacionado con una modulacién del nivel de estrégeno debido a un
aumento de las concentraciones de leptina, y por lo tanto se asocié con un aumento de la
incidencia de cancer mamario®").

Respecto a las pacientes que padecian de DM, se les asocio un 23% mas de riesgo de
padecer cancer de mama que las pacientes no DM®@"). Ademas, se observé cierta asociacion
con los productos de alto indice glucémico®.

Al igual que en CCR, la disbiosis esta implicada en un aumento del riesgo, ademas,
en este caso, por mecanismos de reciclado del estrogeno a través de la circulacion
enterohepatica, aumentando su potencia y favoreciendo el desarrollo de este tumor”.

Por otro lado, la actividad fisica obtuvo una relacién de beneficio para ambas
poblaciones femeninas, pre y posmenopausicas®272%. Se estimo6 una reduccion del 10-25% en
comparacion con la poblacion de mujeres inactivas®®).

A diferencia de en el CCR, las carnes rojas y procesadas no alcanzaron significacion
estadistica, por lo que su asociacion con el cancer de mama parece ser ‘no concluyente’®, a
pesar de ello, algunos estudios sugieren su asociacién®®, mas probable ain cuando se habla
de carne procesada®®. Al igual que en cancer de colon, el pescado no obtuvo el mismo
resultado, en este caso, se asocio su falta de consumo (menos de una vez cada seis meses)
con un riesgo aumentado (OR = 3.37, IC 95% = 1.57-7.23)34

En cuanto a los suplementos, los resultados con betacaroteno fueron no
concluyentes®. La ingesta de vitamina D se ha relacionado, aunque inconsistentemente, con la
prevencion del cancer mamario®®. Las concentraciones mas altas de 25 (OH) D se asociaron
con una disminucién de la dosis-respuesta en el riesgo de cancer de mama, siendo las
concentraciones 260 ng / ml las mas protectoras®®. Asimismo, se demostré una reduccion
significativa en el riesgo de cancer de mama entre las mujeres que no toman vitamina D o
suplemento de calcio antes de la inscripcion, lo que enfatiza los efectos protectores®?). No
obstante, otras revisiones muestran resultados no concluyentes, por lo que los resultados
positivos hay que tomarlos con precaucion hasta nuevas evidencias(".

En cuanto a la fruta y verdura, se encontré una relacion entre la disminucién del
riesgo y el consumo de vegetales sin almidon en canceres receptores de estrégenos
negativos®. El consumo de cruciferos también supuso una reduccion de la incidencia. Por
tanto, de manera global, se aprecia una disminucion del cancer de mama con el consumo de
vegetales®1911.29) " aunque no fue evidente esta relacién en todos los resultados®). En cuanto a
los mecanismos, ademas de los ya expuestos, el cancer de mama RE parece poder modularse

debido a una reduccién de factores proliferativos como IGF-I, ciclina E y el factor de
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transcripcion nuclear NF-kappa B®). Por otro lado, este beneficio también se ha demostrado a
nivel molecular, ya que el extracto de granada regula negativamente genes importantes
involucrados en la reparaciéon de roturas de doble cadena de ADN, y por tanto, jugando un
papel beneficioso en la inhibicion del crecimiento y la apoptosis('?. Se relaciona esta actividad
moduladora con su alto contenido en polifenoles!’?. Otro compuesto de las frutas con
asociacion demostrada es el reveratrol que se encuentra en la uva (no se pudo demostrar ese
beneficio en el presente en el vino) (19,

En los resultados referentes a la fibra, se observd una disminucién del riesgo®'727),
especialmente observado para la ingesta de fibra soluble y para la ingesta total de fibra
dietética 225g/dia®'"). Ademas de los mecanismos comentados por los que favorecen la
sensibilizacion a la insulina y disminuyen la inflamacion sistémica, este componente de la dieta
puede ejercer mecanismos beneficiosos especificos para los tumores de mama mediante la
reduccion de la concentracion hormonas esteroideas circulantes®2”), inhibiendo la absorcion de
estrogeno a nivel gastrointestinal.

Por otra parte, se vieron resultados contradictorios entre ingesta de soja y cancer de
mama: la correlacion inversa de estas esta respaldada por las lineas mas soélidas de evidencia
cientifica’®'"). La soja es un alimento rico en polifenoles y folatos('"). Su alto consumo se
asocio con una ligera reduccién en el riesgo de cancer de mama con mejores resultados en
mujeres premenopausicas en comparacion con postmenopausicas!'?. Ademas, también se
aprecié6 un efecto protector adicional cuando esta era consumida en la infancia y
adolescencia'.

Ademas, las semillas como la linaza pueden producir un microambiente antitumoral
gracias a la inhibicién de la angiogénesis y disminucion de la inflamacion®®. Asimismo, se
asocio con una disminucion de niveles de leptina y la adiponectina®3.

En cuanto al acido félico, su papel en la modulacion de la carcinogénesis es curiosa.
Parece ser, segun investigaciones en modelos de ratones, que la suplementacion con acido
félico antes del establecimiento de focos neoplasicos previene el tumor, mientras que la
suplementacion con acido félico después del establecimiento de focos neoplasicos promueve el
tumor. Esto puede ser explicado debido a que el acido félico repara el ADN en los tejidos
sanos, lo que evita la aparicion del cancer, pero una vez aparecido los altos niveles de
replicacion del ADN en el cancer requieren altos niveles de acido félico para el crecimiento
continuo del tumor®0),

Por ultimo, los datos respecto a los lacteos en relacion con el cancer de mama los

resultados son interesantes. Por un lado, la ingesta total de lacteos se ha asociado a una
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reduccion del riesgo de padecer esta neoplasia®. No obstante, la leche consumida en grandes
cantidades aumenta los niveles de IGF-I, asociandose a un aumento del riesgo®.

Cancer de préstata

El cancer de prostata es el mas frecuente en los varones en Espafia®®, al igual que
otros muchos tipos de canceres, la edad es un factor de riesgo importante, sobretodo por
encima de los 50 afios®, similar a lo que ya ocurria en el cancer de mama, a pesar de ser el
tumor mas frecuente de la poblacidén masculina, en la escala de mortalidad supuso el octavo
puesto de la poblacién general en 2018®), su relacién con factores ambientales, como el
sedentarismo y ciertos habitos alimenticios®, se pueden relacionar por su incremento de

incidencia cuando una poblacion migra desde una zona de baja incidencia a otra con alta®®.

Nombre del Tipo de Poblacion a Medidas de Principales resultados
estudio estudio estudio prevencion
Suplementos Revision Poblacién Suplementos Un aumento de 400g/d de calcio en
dietéticos y riesgo sistematicay = general (edad dietéticos la dieta se asoci6 positivamente con
de muerte metaanalisis media 59 el cancer de prostata.
céncer™® anos)
El impacto de la Articulo Poblacién Obesidad, Obesidad: IMC >30 disminuyé un
nutricién en los masculina dieta 18% en el riesgo de desarrollar un
canceres cancer de bajo grado (Gleason <7)
urogenitales®® pero aumento un 29% los de alto

grado. Obesos con Gleason de 8 a
10 tenian un riesgo 78% mayor de
transformacién maligna. Grasas y
lipidos: un aumento de grasas
animales aumenta la incidencia. Los
AG omega-6 poseen efectos
estimulantes de la carcinogénesis
frente a inhibitorios del omega-3.
Diabetes: Tienen una menor
incidencia de cancer de prostata.

Comportamientos Cohorte Poblacién Momentos de =~ Un momento tardio del ultimo
nutricionales prospectiva general laingestaalo | episodio de alimentacién se asocid
circadianos y riesgo largo del dia con aumento del riesgo.

de céncer®"

Nutricién de Revision Poblacién Dieta, La obesidad se asoci6 con cancer
precision para general metabolismo de prostata.
apuntar al lipidico,
metabolismo de los obesidad

lipidos en CCR®??

Asociacion entre Cohorte Poblacion > o Consumo de No se observo asociacion.
una puntuacion prospectiva = a 45 afios vegetales

dietética basada en (2009-2016)
plantas pro y el

344




OF NEGATIVE
& NO POSITIVE
journalg:
ISSN-e: 2529-850X Analisis de la relacién entre aspectos de la nutricion y el
Volumen 6 Numero 2 pp 321-357 cancer
FEBRERO 2021 Ana Martinez Martinez, M? Loreto Tarraga Marcos, Pedro
DOI: 10.19230/jonnpr.3809 J. Tarraga Lépez
riesgo de céncer®
Nutricion como Revision Poblacién Dieta Polifenoles (té verde, soja...) se
factor epigenético bibliografica general asocio a una disminucion del riesgo.
regulador del Vitamina D: resultados no
cancer™ concluyentes.
La posibilidad de Cohorte Hombres Estilo de viday = El grupo con los puntos de riesgo
marcadores de prospectiva entre 33y 42 = marcadores de @ total resumidos mas bajos tenia un
estilo de vida y afnos riesgo riesgo significativamente menor de
riesgo biolégico biolégico cancer en comparacion con el grupo
para predecir la con los puntos de riesgo resumidos
morbilidad y mas altos (OR 0.34 IC 95% 0’17 a
mortalidad en una 0’70 vs OR 078 IC 95% 0.48 a
cohorte de 1.28). En cuanto a marcadores de
hombres jovenes riesgo biolégico tuvo un riesgo
después de 26 significativamente menor (OR 0.37
afios de IC95% 0.18 a 0.79).
seguimiento®®
Medicina del estilo Revision Poblacién Dieta vegana, | EI cambio de estilo de vida y
de vida: una breve occidental proteina de nutricién del grupo experimental se
revision de su soja, vitaminas | asocié a menores niveles de PSA,
dramatico impacto E y C, ejercicio | mayor inhibicion del crecimiento
enlasaludy la (30min/d), celular del cancer y una regulacion
supervivencia®” manejo del negativa del gen de cancer de
estrés. prostata.
Bebidas Revision Poblacién Alcohol, Asociacion entre la grasa corporal /
alcohdlicas, sistematica general obesidad, AF, = abdominal y el riesgo avanzado de
obesidad, actividad sal, carne, cancer de prostata. Mayor riesgo de
fisica y otros Bcaroteno, cancer de prostata asociado con la
factores frutas y ingesta total de productos lacteos.
nutricionales y verduras, fibra,
riesgo de cancer: leche y
una revision de la lactancia
evidencia® materna
Enfoques de Revision Poblacién Alimentos El licopeno se ha asociado a una
biologia de sobre un general e in posible quimioprevenciéon en el
sistemas para tema vitro. cancer de prostata. La granada
comprender los tematico (altos niveles de polifenoles) posee
efectos de la efectos antiproliferativos y
nutricién y proapoptéticos.
promover la
salud™

Por un lado, la fruta y verdura no obtuvieron asociaciones que nos hicieran pensar en
una reduccion del riesgo con su consumo @24, No obstante, la alta ingesta de polifenoles (en
este caso del té verde y la soja) se asocio inversamente al riesgo de neoplasia prostatica('"'2).
También hubo estudios que encontraron un beneficio potencial de componentes concretos de
los alimentos, como el licopeno de los tomates, el cual se trata de un antioxidante soluble en

lipidos que actua protegiendo las membranas celulares de la peroxidacién lipidica y se piensa
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que puede tener un papel en la quimioprevencion del cancer de prostata('?. La fibra por su
parte, obtuvo datos no concluyentes®.

La carne roja y procesada en el cancer de prostata tuvo datos no concluyentes®. A
pesar de ello, un aumento de grasas animales si se asoci6 con un aumento de la
incidencia®). Se sugieren efectos estimulantes de los acidos grasos omega-6 y efectos
inhibitorios de los acidos grasos omega-3 en la carcinogénesis de prostata®®.

En cuanto a los lacteos, se confirma el nivel de evidencia previamente considerado
como "sugestivo" para un mayor riesgo de cancer de prostata asociado con la ingesta total de
productos lacteos®. Independientemente de su composicién en carbohidratos y lipidos, la
leche consumida en grandes cantidades aumenta los niveles sanguineos de IGF-1, lo que se
ha asociado con un mayor riesgo de cancer de préstata. A pesar de ello, el nivel de evidencia
continua siendo ‘no concluyente’ para la leche®.

La obesidad tiene un efecto negativo para el cancer de préstata®>3®. Aunque un IMC
mayor o igual a 30 se asocié con una disminucion de canceres de bajo grado (Gleason <7), se
observo un aumento del 29% del riesgo de adenocarcinomas de alto grado®®. Esta relacion
también se observd por la reduccién del riesgo de cancer de préstata de alto grado que
tuvieron los hombres que perdieron >5kg durante 10 afios seguimiento®®. Ademas, como
ocurria en la mama, una ingesta a horas tardias del dia se asocié con un aumento del riesgo
de cancer de prostata®'). La asociacion de tumor de préstata con actividad fisica fue no
concluyente®. Se vieron mecanismos especificos para este cancer que podria sugerir su
efecto dafiino, a saber, una produccién reducida de testosterona, factor importante en la
diferenciacion del epitelio prostatico®.

Al contrario de lo que ocurria en CCR, los pacientes con DM tienen una menor
incidencia de cancer de proéstata, aunque una vez diagnosticado tiene una mortalidad 4 veces
mayor que la de un no DM con IMC <2569,

No se respaldan los suplementos para la prevencion primaria, es mas, se observo que
un aumento de 400g/d de calcio en la dieta se asocid positivamente con el cancer de
prostata®®. Los datos sobre vitamina D no fueron concluyentes('). Las bebidas alcoholicas
fueron no concluyentes®,

El cancer de prostata fue el mas frecuentemente diagnosticado en una cohorte
prospectiva en la que se valoraba el estilo de vida (tabaquismo, actividad fisica, consumo de
alcohol) y marcadores de riesgo biolégico (IMC, presion arterial, colesterol en suero) 3¢, En sus
resultados se observo que el riesgo de dicho cancer era significativamente menor en el grupo
de bajo riesgo (OR 0.34 IC 95% 0’17 a 0’70 vs OR 0’78 IC 95% 0.48 a 1.28) lo que nos
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recuerda la importancia de una valoraciéon de nuestro paciente en su conjunto para nuestras
recomendaciones de prevencion primaria®®. Otro grupo experimental sometido a una
intervencion de cambios en el estilo de vida también adquiri6 un beneficio frente a la
carcinogénesis durante su seguimiento®”). Se observé un nivel de PSA que disminuy6 un 4%
en comparacion con el grupo control el cual aumenté un 6%%?". Ademas, la sangre extraida
demostro que el suero del grupo experimental inhibié el crecimiento de las células de cancer de

préstata casi 8 veces mas intensamente que el suero del control??),

Cancer de pulmoén

El cancer de pulmon es el mas diagnosticado en el mundo® y en Espafia, a pesar de
ello ocupa el quinto puesto en prevalencia puesto que se trata del tumor mas mortifero del
pais®. Su relacién con el tabaco esta ampliamente demostrada, aumentando hasta 10 veces el
riesgo de padecer esta enfermedad®), siendo su principal causa, responsable del 80-90% de
los casos. No obstante, otras causas ambientales se han asociado con el aumento de su
incidencia, como la exposicion a radén o la contaminacion atmosférica™.

Tabla 3. Resultados de la busqueda sobre cancer de pulmén.

Nombre del Tipo de Poblacién a Medidas de Principales resultados
estudio estudio estudio prevencion P
Suplementos La suplementacion con
pierm L L B-caroteno se asocio con
dietéticos y Revision Poblacién un  aumento en la
riesgo de muerte = sistematica = general (edad Suplementos incidencia de cancer
por causa y media 59 dietéticos entre los fumadores
especifica, metaanalisis afnos) trabaiadores expuestos g
cancer(’® asbeéto P
o, Una puntuacién mas alta
2‘7;0'85,'33;%26 en la dieta basada en
na p Cohorte . plantas se asocié con
dietética basada . Poblacion > o Consumo de AT
prospectiva _ ~ una disminucion  de
en pla_mtas proy (2009-2016) = a 45 afios vegetales cancer de  pulmén
ol flesg0 ¥ (HR st = 0.47; IC 95%
0.25, 0.90)
Nutn /g:/on,’f gctor . .. Una dieta rica en frutas y
epigenético Revisién Poblacién . e
S o Dieta verduras se asocié como
regulador del bibliografica general factor protector
cancer() P .
Bebidas
alcohql/cas, Alcohol, obesidad, Mayor riesgo: carne roja
obesidad, AF. sal. carne y suplementos de
ag%;‘;iggﬁ'rfsy Revision Poblacion Bcaroteno, frutas Bczrf'te?gg eer:( f:jg]s?ggre;
sistematica general y verduras, fibra, y syl P

nutricionales y

riesgo de cancer:

una revision de
la evidencia®

leche y lactancia
materna

asbesto. Menor riesgo:
AF, frutas y vegetales
cruciferos.
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Existen pocos estudios que relacionen el cancer de pulmon con la prevencion primaria
nutricional, por lo que muchas de las posibles asociaciones siguen estando hoy dia en no
concluyentes.

El consumo de vegetales y fruta obtuvo un efecto protector (1824, En una cohorte
prospectiva cuando se consumia en abundantes cantidades en comparacién con el grupo que
menos consumia, con una reduccion de la incidencia de cancer de pulmén (HR wvst1 = 0.47; IC
95% 0.25, 0.90)@4.

Existe un aumento del riesgo de padecer la enfermedad en los consumidores de carne
roja y procesada, con un nivel de evidencia ‘sugestivo’®).

La actividad fisica obtuvo un efecto beneficioso para la disminucion del riesgo, siendo
aun mayor la disminuciéon para los niveles mas altos de actividad fisica en lugar de las
personas que practicaban la actividad fisica en un nivel moderado®).

En el cancer de pulmon tampoco se respalda la suplementacion dietética('®. Existe
una fuerte evidencia a asociar un aumento de la incidencia y una aceleracion de la progresion
de cancer de pulmon en pacientes fumadores y expuestos a asbesto con la suplementacion de
R-caroteno®1®) sobre todo cuando esta suplementacion se hacia a dosis altas 220 mg®18),

Las asociaciones con el cancer de pulmén que no obtuvieron una significacion
estadistica y por lo tanto fueron no concluyentes fueron las bebidas alcohdlicas, el sobrepeso,

la fibra y los lacteos.

Cancer de estomago

La SEOM estima que para el afio 2020 habra una incidencia de 7577 casos de cancer
gastrico (CG) en Espaiia®®. Es el noveno en términos de incidencia en Espafia®. No obstante,
se trata de la cuarta causa de neoplasia mas frecuente en el mundo y de la segunda causa de
muerte de todas las neoplasias malignas en todo el mundo.®").

Se han observado disminuciones constantes en las tasas de incidencia de cancer
gastrico en todo el mundo en las ultimas décadas®”). Esta disminucion general de la incidencia
de CG puede explicarse por estandares mas altos de higiene, una mejor conservacion de los
alimentos, un alto consumo de frutas y verduras frescas y por /a erradicacion de Helicobacter

pylori (H. pylori)®7).
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Tabla 4. Resultados de la busqueda sobre cancer de estbmago.

Nombre del Tipo de Poblacion Medidas de Principales resultados
estudio estudio aestudio  prevencion

Cancer gastrico: Revision Poblacion Dieta, peso.  Disminucion de la incidencia con: Alta
epidemiologia, general ingesta de frutas y verduras, dieta

prevencion, mediterranea, peso adecuado y clase social
clasificacion y alta. Aumento de la incidencia: alcohol,
tratamiento®®”) tabaco, sal, carne roja y procesadas.

Carga mundial de Revision Poblacion = Consumo de = El consumo de sal >2g/dia se asocié a un

cancer gastrico en sistematica general sal aumento de la incidencia. Se estima un
2010 y carga y aumento de consumo de sal para el afio

atribuible prevista = metaanalisis 2030, y por tanto un aumento del nimero de
para 2030%% casos.

La posibilidad de Cohorte Hombres Estilo de Las formas mas frecuentes fueron cancer de
marcadores de prospectiva entre 33 y viday préstata, piel y canal gastrointestinal con
estilo de vida y 42 afos marcadores 33, 13y 11 casos, respectivamente.
riesgo biolégico de riesgo
para predecir la biol6égico

morbilidad y
mortalidad®®
Estrategias para la Revision Poblacion = Suplemento = Los estudios sobre la suplementaciéon con
prevencion de sistematica en paises s de vitaminas y minerales (p. Ej., Vitaminas A,
canceres en vitaminasy B, selenio, etc.) consideraron la reduccién
gastrointestinales desarrollo minerales de la incidencia y mortalidad por cancer
en paises en gastrico.
desarrollo: una
revision
sistematica®®
Bebidas Revision Poblacion Alcohol, Aumentan la incidencia: sal, carne roja y
alcohdlicas, sistematica general obesidad, procesada, obesidad, suplementos de
obesidad, AF, sal, Bcaroteno, Disminuyen la incidencia:
actividad fisica y carne, frutas y verduras. No concluyentes:
otros factores Rcaroteno, bebidas alcohdlicas, fibra.
nutricionales y frutas y
riesgo de cancer verduras,
® fibra

El cancer de estémago es otro de los tumores que se puede beneficiar de una dieta
saludable como es la dieta mediterranea®”). Existe evidencia de una disminucion de este con el
incremento de verduras y frutas® %7, sobre todo verduras frescas de color verde oscuro, verde
claro y amarillo ricas en betacaroteno, vitamina C, E y folico®”. Por otro lado, se observé una
disminucion del riesgo de CG asociado con la ingesta de fibra en la dieta (insoluble y soluble de
frutas, verduras o cereales) aunque el nivel de evidencia no llegé a la significacion.

Un peso adecuado también posee beneficios potenciales en la reduccion de su

incidencia®3®"). No obstante, hay que distinguir entre cancer gastrico proximal y distal, ya que
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solo en el proximal se obtuvo un nivel de evidencia adecuado para afirmar su asociacién con la
obesidad.

Por otro lado, las bebidas alcohdlicas se asociaron a un aumento del riesgo de
padecer esta patologia®”) en una revision, aunque también se aportaron datos de su evidencia
‘no concluyente’ en otra®.

La carne roja y procesada, como en otros tumores, tiene una relacion estrecha con el
riesgo®37).

Aunque en una revision los estudios sobre la suplementacion con vitaminas y
minerales (p. Ej., Vitaminas A, B, selenio, etc.) consideraron la reducciéon de la incidencia y
mortalidad por cancer gastrico, estos datos no parecen ser extrapolables a paises
desarrollados®®).

Un pilar fundamental en el cancer de estbmago en lo que respecta a la prevencion
primaria es la concienciacion de su asociacion con el consumo de sal ¢7%), A pesar de su
relacién con la incidencia de cancer gastrico, se estima un aumento de la mediana de su
consumo para la mayoria de los paises®®. Debido a que las altas ingestas de sal (>2g/d)
representa una gran proporcién de los casos de este tumor y a su estimado aumento de
consumo, se espera por tanto un aumento en su incidencia en los préximos afios®®®). Esta
asociacion se refuerza al obtener como resultado una estabilidad en la estimacién del cancer
de estomago para 2030 en los territorios donde poseen una ingesta de sal cercana a la
recomendada‘®®),

Discusion

Una vez analizados los resultados, parece clara la necesidad de hacer
recomendaciones a la poblacion sobre modificaciones en el estilo de vida e intentar de este
modo aumentar la concienciacién social sobre los efectos que tiene lo que comemos en
nuestra salud. El lugar éptimo para realizar esta intervencion es la atencion primaria, ya que
es aqui donde se dispone de un mayor contacto con los pacientes.

Por tanto, a nivel general, parece ser que ciertos alimentos como los vegetales y
granos integrales, poseen un efecto protector. Por otro lado, las grasas animales, saturadas y
carnes rojas y procesadas parecen aportar considerables cancerigenos. Aunque especulativo
en este punto ya que no hay acuerdo en la evidencia, segun los resultados de esta revision,

parece que la mayoria de la evidencia apunta a que la fibra si puede jugar un papel protector
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en el cancer debido a multiples mecanismos. Ademas, parece razonable aconsejas a la
poblacion que su aporte de grasas diarias sea de frutos secos, semillas y aceites vegetales.

No obstante, no consumimos alimentos aislados, sino que en cada comida ingerimos
diferentes tipos de alimentos. Estos alimentos pueden interactuar entre ellos, por lo que es
necesario analizar no solo cada componente individualmente, sino una accion conjunta en el
organismo!':40),

A nivel de la dieta, existen varios tipos, la dieta occidental parece tener una relacién
con la incidencia de neoplasias. En cambio, la dieta mediterranea, asiatica o
vegana/pescovegetariana parecen demostrar mayores beneficios.

La adherencia a la dieta occidental se asocié directamente con la incidencia general
de diversos canceres, como el CCR, mientras que las dietas vegetarianas/pescovegetarianas
se asociaron a un efecto protector(?),

En nuestro pais seria adecuado recomendar la dieta mediterranea, ya que tiene una
facil adherencia y es la que dispone de una mayor evidencia cientifica. Se trata de una dieta
basada en plantas que usa verduras, frutas, cereales y legumbres, con un uso moderado de
pescado, mariscos o lacteos, e ingesta limitada de carne y alcohol (principalmente vino
tinto)“%4). Ademas, la carne y los dulces procesados son casi inexistentes. Esta reconocida
por la comunidad cientifica como una potente herramienta contra ECV, DM tipo 2, obesidad o
el cancer(12324041) Esto supone un aporte reducido de acidos grasos saturados y grasas trans
(8% diario)“?), siendo el aceite de oliva su principal fuente de grasas. La dieta mediterranea
supone uno de los ejemplos de sinergia alimentaria, donde los efectos de sus componentes
son mas beneficiosos que ellos mismos por separado(#%. Entre las consecuencias de seguir
una dieta mediterranea estan los efectos antiinflamatorios, antioxidantes, reduccion de
lipidos, modulacion de hormonas y otras vias involucradas en el desarrollo del cancer,
reduccion del estrés oxidativo y proteccion de la microflora (240, Ademas, posee altos aportes
de polifenoles y fitoquimicos, aportados por alimentos como el aceite de oliva, las verduras o
los frutos secos, los cuales evitan la oxidacién de los AG insaturados“?. Los flavonoides,
compuestos polifendlicos mas consumidos®“?, disminuyen la inflamacién, eliminan radicales
libres y mejoran la funcion endotelial®®. Asimismo, el alto aporte de fibra vegetal produce una
disminucién de la resistencia a la insulina, disminucién de la absorcion de colesterol entre otros
mecanismos que se suman a su efecto protector?). Adicionalmente, los derivados fenélicos
como tirosol, encontrados en el aceite de oliva, parecen influir en el ciclo celular“?. Ademas, el

aporte de los carotenoides parecen tener beneficios en tumores no comentados como el
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melanoma®“®. Su consumo 6ptimo aumenta las defensas dérmicas contras los rayos UV y una
mayor proteccion a largo plazo®“4.

Es importante entender un alimentos como tal y no como un conjunto de
componentes®!. Un ejemplo de esto seria el beneficio de frutas y verduras que no se pudo
obtener aportando mediante suplementos de dichos componentes o fibra equivalente en
ensayos clinicos aleatorizados®“". Esto puede explicarse por la interaccion de los distintos
componentes, su biodisponibilidad cuando se altera el formato de consumo o su reemplazo
por alimentos menos beneficiosos cuando consumes los suplementos®?).

En la dieta asiatica poseen una costumbre cultural como es la toma de té e infusiones.
Estas bebidas se han relacionado con un efecto beneficioso para la salud como ECV, DM2 o
ciertos canceres®®. En una revision se describié una asociacion con la reduccion de riesgo de
tumores como CCR, mama, ovario o préstata. Ademas, el t¢ es una bebida hipocalérica,
cuyo beneficio va mas alld de su toma, ya que, al consumir este producto, evitas la
consumicién indirecta de otros como bebidas azucaradas o alcohdlicas. Por tanto, de esa
forma se le podria afiadir un efecto positivo indirecto?. Por otro lado, su dieta obtiene el aporte
de proteinas del pescado y de la soja, con efectos beneficiosos para la salud, y por tanto, se
trata de una dieta con bajo aporte de carne.

La dieta vegetariana se caracteriza por un abundante consumo de vegetales, frutas y
legumbres, caracteristica esencial de la alta calidad de la dieta, relacionados con la modulacién
de la carcinogénesis®**3. Las frutas son la principal fuente de flavonoides en Espafia®?,
siendo el té es otra fuente principal en las dietas occidentales“? . Dichos flavonoides se han
relacionado con una disminucién del riesgo de enfermedades cronicas y mortalidad®+43). En
una cohorte se observé una disminucién de la reduccion de riesgo general de cancer en un
15% en las dietas donde incluian mas vegetales®®. Las dietas flexivegetarianas y
pescovegetarianas también se relacionaron con una disminucién del riesgo?®. Por ello, se trata
de una dieta antiinflamatoria y anticancerigena, al igual que la dieta mediterranea. Uno de
sus beneficios es el cese del aporte de cancerigenos como los productos nitrosos de origen
animal®24), Se describen mecanismos por los que los flexivegetarianos obtendrian beneficios al
consumirlos vegetales, como por ejemplo el freno de la peroxidacion lipidica o productos
nitrosos gracias a los antioxidantes®®®). Ademas, estas dietas suelen ir ligadas a una reduccion
del aporte caldrico, fomentando el normopeso. La restriccién caldrica es el principal factor
ambiental capaz de influir en la longevidad en modelos experimentales no humanos('?. Una
reduccion del 20-40% se asocié con una modulacion de vias relacionadas con la longevidad,

como la sirtuina o rapamicina, con menor dafio oxidativo y modulacion de funciones
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energéticas. En humanos todavia no se ha implementado, aunque si se ha demostrado los
beneficios en el estrés oxidativo y la sensibilidad a la insulina del ayuno intermitente('2),

Aunque con los datos que tenemos hoy dia no podriamos decantarnos entre unas u
otras, parece que la dieta que se consuma debe de respaldarse por una mayor ingesta de
productos vegetales junto con una disminucién de los productos animales.

Matizar que una adherencia a una dieta equilibrada, junto con actividad fisica
fomentard el normopeso y evitemos el impacto de la obesidad, reconocida como factor de
riesgo para padecer cancer, atribuyéndose a esta patologia mas de 450000 casos de canceres
anuales®, incluidos mama, colon y recto.

Esta revision posee ciertas limitaciones que deben tenerse en cuenta. Como motivo
de obtener los datos mas actualizados sobre la materia, se seleccioné un periodo de 5 afos,
por lo que articulos probablemente relevantes no quedaran incluidos. No obstante, en los
resultados se obtuvieron numerosos metaanalisis y revisiones sistematicas que abarcaban
periodos posteriores a esta revisién, por lo que la evidencia mas sdlida posiblemente quedara
recogida. De igual modo, los idiomas seleccionados fueron inglés y espafol, por tanto, no
abarcando la evidencia publicada en otro idioma. Otra limitaciéon pudo ser el criterio de inclusion
de pertenecer a la Union Europea, teniendo también sus ventajas. Por un lado, esto excluye
evidencias cientificas obtenidas o publicadas en otro lugar del mundo, pudiendo perderse
informacion valiosa para esta busqueda sistematica, pero, por otro lado, obtenemos unos datos
que discrepan lo menos posible en cuando a criterios de valoracion y aumenta la extrapolacion
de estos resultados a nuestra poblacion. Ademas, esta revisidn ofrece un estudio descriptivo de
los estudios, por lo que la realizacion de un metaanalisis hubiera aportado una evidencia mas
sélida. Por dultimo, como en cualquier revision, no fue posible controlar el sesgo de
publicacién, por lo que no podemos descartar su presencia y en caso de existir, que este haya
sobreestimado los efectos preventivos a estudio. Como ventajas, gracias a la seleccion de
articulos con libre acceso, evitamos la limitacion de interpretabilidad de resultados. Por otro
lado, nuestros datos no contradicen los proporcionados por organismos de referencia como la
OMS o el cédigo de cancer europeo, proporcionando de esta forma coherencia a la revision.
Ademas, los resultados parecen contar con una plausibilidad biolégica, ya que muchos de
estos fueron acompafiados con su explicacion fisiopatolégica. Por otro lado, ademas de
revisiones y metaanalisis, nuestra busqueda también incluy6é ensayos de animales y humanos,

otorgandoles evidencia experimental.
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Conclusiones

Las medidas de prevencion primaria son prioritarias y urgentes para frenar el

crecimiento del cancer en los paises desarrollados. La adherencia a dietas como la

mediterranea o la vegana pueden ser buenas opciones por sus resultados en la disminucién de

la carcinogénesis. Sea cual sea la dieta, esta debe contener abundantes vegetales y frutas, a

ser posibles frescas, legumbres y granos integrales, frutos secos, semillas, y con una reduccion

del aporte de calorias basadas en carne roja, alimentos y bebidas con azucar afadido, y a ser

posible eliminando las carnes procesadas, el alcohol y los alimentos procesados.
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