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Factores dietarios en la prevencion del cancer

Eduardo Atalah S.

INTRODUCCION

Los tumores malignos representan un importante problema de
salud publica en la mayor parte de los paises del mundo. En Chile se
detectan 30 mil casos nuevos por afio con una incidenciade 2,2 casos
por cada mil habitantes, la que aumenta a 16 por mil en el grupo de
65 a 74 afios y a 30 por mil en las personas mayores de esa edad.
Anualmente fallecen cerca de 13 mil personas por enfermedades
neoplasicas, constituyendo la segunda causa de muerte después delas
enfermedades cardiovasculares, como en la mayoria de los paises de
la regién.

La tasa de mortalidad por céncer fluctda en América entre 50 y
250 por 100 mil. Estasdiferencias se podrian explicar porladiferente
esperanza de vida y de exposicién a factores de riesgo en cada pafs
(tabaquismo, radiaciones, sustancias quimicas, alimentacién, etc).
Es conocido el cardcter multifactorial en la etiopatogénia de cancer,
siendo la alimentacién uno de los posibles factores ambientales
involucrados. En los dltimos afios se han publicado en la literatura
internacional numerosos trabajos que sugieren una importante aso-
ciacidn entre dieta y cdncer. La alimentacién puede jugar un doble
rol, ya que el mayor consumo de algunos componentes favoreceriala
aparicién de ciertos tumores y por otro lado se ha descrito que el bajo
consumo de otros nutrientes se asocia con un mayor riesgo de
desarrollar la enfermedad.

Los resultados no siempre son coincidentes e incluso a veces son
contradictorios. Esto es ficil de entender, reconociendo el caricter
multicausal en la etiopatogénia del cdncer. Es muy dificil esperar que
un nutriente nico pueda explicar un problema de tanta complejidad.
En la presente revisién se incluyen sélo aquellos hechos que se
repiten en forma més consistente en la literatura.

Rol de los nutrientes

Grasa: Estudios epidemiol6gicos y en animales de experimen-
tacién sugieren que una alta ingesta de grasas puede promover la
carcinogénesis de c6lony recto. Las dietas ricas en grasas determinan
unamayor secrecién de sales biliares, 1as que pueden ser transformadas
en el intestino en 4cidos biliares secundarios con capacidad cance-
rigena. En animales, las grasas poliinsaturadas parecieran tener
mayor efecto que las saturadas en la produccién de céncer. En
estudios de casos y controles se ha observado también mayor inci-
dencia de cancer de mama y préstata al aumentar el consumo de
grasas. También se ha observado una asociacién similar con dietas
hipercal6ricas, aunque es dificil separar el efecto asociado a un
mayor consumo de grasas.
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Alcohol: El consumo de alcohol en numerosos estudios ha sido
relacionado con un mayor riesgo de cancer oral, faringeo, esofdgico
y de mama. Aparentemente el alcohol actia como un solvente que
facilita la entrada de sustancias cancerigenas a las células.

Fibra: Diversos estudios han probado una asociacién entre
dietas pobres en fibra y prevalencia de cancer de c6lon. Lacapacidad
de captar agua de la fibra aumenta el volumen de las deposiciones y
disminuye el tiempo de transito intestinal, lo que reduce el riesgo de
exposicién a sustancias téxicas. Ademds la fibra puede unirse a
algunos téxicos, neutralizando en parte su accién. Su fermentacién
produce 4cido butirico y modifica el medio ambiente intestinal, lo
que interfiere en la formacién de metabolitos cancerigenos.

Vitamina A: La vitamina A es un factor importante en el normal
crecimiento ydiferenciaciénde las células. Ladeficienciade vitamina
A origina metaplasia de las vias respiratorias, gastrointestinales y
génito urinarias, 1o que se considera una etapa precursora del cancer.
Estudios prospectivos han demostrado mayor riesgo de céncer
pulmonar en personas con menores ingestas o con bajos niveles
plasmadticos de vitamina A, atin cuando otros trabajos no encuentran
esta asociacién. También se observan efectos beneficiosos con los
retinoides, sustancias de origen sintético, que sin embargo pueden
presentar efectos secundarios indeseables.

Carotenos: La vitamina A se encuentra preformada sélo en
productos de origen animal, encontrandose en forma de provitamina
A o carotenos en el reino vegetal. De los aproximadamente 600
carotenos estudiados menos del 10% sirve como precursos de vita-
mina A. El més representativo es el § caroteno, el que equivale al 20
al 30% del total de carotenos del suero. Los datos disponibles de
composiciénde alimentos no permiten, discriminar entre los distintos
carotenos que se encuentran presente en los alimentos (8 caroteno, 8-
criptoxantinas, licopenos, entre otros). Los carotenos pueden actuar
como antioxidantes naturales neutralizando radicales altamente
reactivos y bloqueando las reacciones mediadas por radicales libres
en las diferentes etapas de carcinogénesis.

El B caroteno es consumido a través de frutas y verduras, espe-
cialmente las de color amarillo y de hojas verde oscuro (zanahoria,
acelga, zapallo). Enestudios prospectivos se haobservadouna asociacién
inversa entre el riesgo de céncer del pulmén, estémago, ttero, mama,
cdlon, etc y el consumo de carotenoides o frutas y verduras. El posible
efecto protector de los carotenos parece ser independiente de su
metabolizacién a vitamina A. Recientemente se ha demostrado una
mayor asociacién incluso con el consumo de frutas y verduras lo que
sugiere que el efecto protector puede estar asociado a otros carotenos.
Diversos paises han iniciado estudio de quimioprevencién con B
carotenos y otros antioxidantes (selenio, vitamina C, E), algunos de 1os
cuales ya han demostrado un efecto positivo.
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Vitamina C: Por sus propiedades reductoras (antioxidante) se ha
postulado que puede tener un rol en la profilaxis del cancer, captando
radicales libres y protegido los polimeros celulares, incluyendo el
material genético. Otros mecanismos protectores pueden derivar de
la disminucién de la formacion de nitrosaminas en el estémago,
disminucién de la mutagenicidad fecal, aumento de la actividad
fagocitica y estimulacién de las oxidasas del higado de funci6n
mixta, encargadas de transformar los cancerigenos. Algunos estudios
han relacionado un menor riesgo de cancer del aparato digestivo,
pulmonar, laringe y cuello del ditero con mayores ingestas de vitamina
C, aunque los resultados no siempre han sido consistentes.

Vitamina E: Al igual que la vitamina C tiene propiedades
antioxidantes y estimula el sistera inmunolégico. Algunos estudios
epidemioldgicos han encontrado una relacién entre bajos niveles
plasmaéticos de tocoferol en el suero y aumento del riesgo de céncer
de mama. Ademés se haobservado que pacientes con cdncer pulmonar
tenfan menor concentracién de vitamina E en la sangre antes de
efectuar el diagnéstico.

Selenio: El selenio también tiene propiedades antioxidantes y
algunos estudios experimentales y en humanos parecen demostrar un
efecto protector, potenciando la accién de otras sustancias reductoras
(Vitamina C y E).

Verduras cruciferas: Este grupo de verduras que incluyen
repollo, coliflor, brécoli, repollito de bruselas y nabos también han
demostrado un efecto protector, especialmente sobre el céncer de
c6lon y recto, probablemente explicado por el estimulo que ejercen
sobre las oxidasas de funcién mixta anivel hepdtico, que tienen un rol
en la eliminacién de sustancias cancerigenas.

Experiencia chilena

Datos chilenos reafirman los hallazgos de la literatura interna-
cional. En un primer estudio de casos y controles demostramos el rol
protector de verduras de alto contenido de carotenos en el cincer
pulmonar. En forma més reciente, también a través de estudios de
casos-controles de modalidad pareada, hemos encontrado una aso-
ciacién significativa entre céncer de cuello de ttero y consumo de
verduras, frutas, cruciferas, carotenos, vitamina C y vitamina E. El
alto consumo de estos alimentos o nutrientes determiné un riesgo 30
a40% menor en relacién a la poblacién con niveles de consumo méis
bajos (Tabla 1). El andlisis multivariado con control de variables
confundentes (paridad, edad de menarquia, antecedentes familiares
de cancer) demostrd que el mayor consumo de vitamina E (OR=0,63
IC 0,46-0,87) y de verduras de otofio-invierno que incluyen princi-
palmente acelga, espinaca, betarraga, achicoria y apio (OR =0,69 IC
0,53-0,92) disminuye significativamente el riesgo de céncer de
cuello de itero (p <0,01).

En el andlisis hemos utilizado distintos métodos estadisticos: la
prueba de Mantel y Haenszel para estudio de casos y controles de
modalidad pareada y regresiones logisticas condicionales. En la
prueba de Mantel y Haenszel la variable independiente se dicotomiza,
comparéandose la distribucién de los casos y controles que se ubican
sobre o bajo del tercil o cuartil inferior de consumo, metodologia
tradicionalmente usadaen laliteratura. Sin embargo dependiendo del
punto de corte seleccionado, que por definicién es arbitrario, varian
en forma importante los resultados y las conclusiones. Actualmente
se recomienda utilizar regresiones logisticas condicionales donde la
variable independiente se usa en forma continiia y no en categorfas,
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prueba que es m4s exigente para demostrar el efecto estudiado. El
efecto se mide en términos de la razén de disparidad (RD) asociada
al cambio de una unidad del nutriente o de una desviacién estadndar.
Ennuestro estudio hemos decidido analizar las razones de disparidad
asociadas con el aumento de una desviacién estdndar sobre el
promedio del alimento o nutriente analizado. Por lo tanto valores
inferiores a 1,0 significan que existe un efecto protector asociadoaun
aumento del consumo de ese nutriente y sobre ese valor un aumento
del riesgo.

TABLA 1
Céncer de cuello del ttero: razén de disparidad asociada al
consumo de alimentos y nutrientes

Variable Razén de P Intervalo de
Disparidad confianza
Verduras totales 0,70 <0,001 0,57-087
Frutas totales 0,78 <0,05 0,62-0,99
Verduras otofio-invierno 0,59 <0,001 0,47-0,75
Verdura cruciferas 0,68 <0,001 0,56-0,86
Caroteno 0,74 <0,02 0,57-0,96
Retinol 0,83 N.S. 0,66-1,05
Vitamina C 0,66 <0,001 0,52-0,83
Vitamina E 0,56 <0,0001 0,43-0,73
Fibra 0,66 <0,001 0,53-0,87

Para el cdncer de mama no se encontraron diferencias importan-
tes en el consumo promedio de verduras, frutas y nutrientes entre
casos y controles. Incluso se observé una tendencia a un mayor
consumo de verduras en los casos, lo que permite rechazar una de la
hipdtesis centrales del estudio. Al ajustar diferentes modelos logisticos
condicionales univariados usando como variables predictoras el
consumo de verduras, frutas y de nutrientes (vitamina A, C, E,
caroteno y fibra) no se encontré una asociacién estadisticamente
significativa entre el consumo y c4ncer de mama. En otras palabras
no se demostré un efecto protector delas verduras y/olos antioxidantes
naturales en el cdncer de mama.

En el cdncer de estémago los modelos multivariados demostra-
ron que los antecedentes familiares de céncer y el alto consumo de
grasas aumentan el riesgo (p< 0.001) y que la vitamina E, las verduras
con alto contenidos de carotenos y un IMC > de 30,0 lo disminuye.
En céncer de célon hemos encontrado un factor de proteccién
asociado a un mayor consumo de vitamina E, verduras cruciferas y
un IMC > de 30,0. Nuestros datos confirman algunas de las asocia-
ciones descritas en la literatura, aunque llama la atenci6n la protec-
cibn asociada a la obesidad.

Las medianas de consumo de alimentos y nutrientes protectores
en la poblacién chilena son relativamente adecuadas en relacién alas
pautas alimentarias del Ministerio de Salud y a las recomendaciones
nutricionales de NRC. Sin embargo son bajas si se considera el rol
antioxidantes de las vitaminas, donde el efecto protector se ha
observado con consumos significativamente mayores. Es necesario
entonces enfatizar la necesidad de fomentar el consumo de estos
alimentos en la poblacién general (7).

Hacia la prevencion del cincer

En 19821a Sociedad Americana de Cancerologia recomend6 una
“dieta prudente” para reducir el riesgo de esta enfermedad, en base
al conocimiento cientffico disponible hasta ese momento. Actual-
mente las recomendaciones siguen vigentes, agregdndose nuevas
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evidencias que refuerzan esta asociacién. La principal diferencia se
relaciona con la vitamina A, ya que los estudios recientes han
demostrado laimportancia de los carotenos y de las verduras y frutas
en conjunto més que de la vitamina A (Tabla 2).

TABLA 2
Recomendaciones alimentarias y nutricionales para la prevencién
del céncer

Evitar obesidad.

Reducir el consumo de grasas a menos del 30% de las calorias totales.
Aumentar el consumo de alimentos ricos en fibra.

Aumentar el consumo de verduras y frutas.

Aumentar el consumo verduras cruciferas

Aumentar el consumo de alimentos ricos en carotenos, vitaminaCy E.
Moderar consumo de alcohol

Moderar consumo de alimentos ahumados y salados.

0NN E W=

Afortunadamente las recomendaciones son coincidentes con las
medidas de prevencién de las enfermedades cardiovasculares. No
existe por lo tanto fundamentacién para postergar su puesta en
marcha. Reconociendo lo dificil que es lograr cambiar hébitos en la
poblacién adulta, es fundamental iniciar su incorporacién desde las
primeras etapas de la vida, lo que contribuir4 en forma més efectiva
a la prevencién primaria de esta enfermedad.
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Ello es especialmente relevante en una patologia como el céncer
considerando su alta mortalidad, por el negativo impacto que produce
en las condiciones de vida del individuo y su familia y por la carga
econdémica que representa para la sociedad. Numerosos paises desa-
rrollados desarrollan desde hace 10 afios campafias de comunicacién
social orientadas a reducir la incidencia de esta patologia por medio
de una dieta més saludable.
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