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Overvikt och fysisk inaktivitet
kan 0ka cancerrisken

Tydligt samband vid de vanligaste cancerformerna

[([Forekomsten av vervikt och obesitas hos barn och vuxna
har 6kat kraftigt under 1980- och 1990-talen. I manga vister-
landska ldnder dr numera hilften eller mer av befolkningen
overviktig eller obes. En liknande trend rapporteras fran stor-
stadsomraden i ett flertal utvecklingslénder. Det finns nu till-
rackligt med vetenskapliga bevis for att kunna fastsld att
overvikt och fysisk inaktivitet medfér 6kad risk for vissa ty-
per av cancer. Tillsammans uppskattas dvervikt och fysisk in-
aktivitet bidra till mellan 1/4 och 1/3 av alla cancerfall i brost,
kolon, livmoderslemhinna, njurar och esofagus. En interna-
tionell expertgrupp under ledning av The International
Agency for Research on Cancer (IARC), ett organ inom
Virldshilsoorganisationen, har haft som uppdrag att under-
soka och sammanstilla sambanden mellan fysisk inaktivitet,
overvikt och cancerrisk. Vi ger hir en kort sammanfattning
av slutsatserna i gruppens rapport [1].

Kroppsvikt och cancerrisk

Kroppsmasseindex, s k body mass index (BMI), definierat
som vikten (i kilogram) dividerat med ldngden (i meter) i
kvadrat, anvands for att méta grad av 6vervikt pa populations-
niva och de relaterade sjukdomsriskerna. Klassifikation av
overvikt aterfinns i Tabell I [2]. De senaste riktlinjerna fran
Virldshilsoorganisationen indikerar att en 6nskvérd vikt lig-
ger inom BMI-intervallet 18,5—25 kg/m?, vilket primért ar
baserat pa forhdllanden mellan kroppsvikt och risk for
hjéart—kérlsjukdom, diabetes och total mortalitet.

Det visar sig nu att fordelarna med att hélla vikten inom
detta intervall &ven innebér minskad risk for de vanligast fo-
rekommande cancerformerna. For cancerprevention rekom-
menderas dven att vuxna undviker en viktuppgang som 6ver-
stiger 5 kg. For de individer som redan ar dverviktiga eller
obesa rekommenderas frémst att ytterligare viktuppgang for-
hindras och att man dérefter férsdker uppné en viktnedgang
pa 5—10 procent.
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ammanfattat

Viktkontroll och fysisk aktivitet framstar idag vara
bland de viktigaste faktorerna for att forebygga (post-
menopausal) brost-, kolon-, esofagus- (adenokarci-
nom), livmoderslemhinne- och njurcellscancer.

Tillsammans bidrar évervikt och fysisk inaktivitet till
mellan 1/4 och 1/3 av alla cancerfall i brost, kolon, liv-
moderslemhinna, njurar och esofagus.

Fo6r cancerprevention rekommenderas regelbunden
fysisk aktivitet minst 1 timme dagligen och bibehal-
lande av normalvikt. Statistiken visar dock en konti-
nuerlig viktokning i alla aldrar; 6vervikt drabbar mer
an halva den vuxna befolkningen i ett flertal lander.

For att fa bukt med overviktsepidemin kravs kraftful-
la insatser inom alla berérda samhallsomraden, inte
minst med tanke pa de skenande vardkostnaderna.

Enligt den internationella expertgrupp som IARC sam-
mankallat finns nu tillrdckligt med vetenskapliga data som vi-
sar pa ett tydligt samband mellan &vervikt och kolon-,
(postmenopausal) brost-, livmoderslemhinne-, esofagus-
(adenokarcinom) och njurcellscancer. IARCs expertgrupp
anser att bedomningen »tillrdckligt med vetenskapligt bevis«
ar det faktum da ett kausalt forhallande har etablerats i studi-
er dir slump, systematiska fel och storfaktorer kan uteslutas
med rimlig sidkerhet. »Begransad bevisforing« dr den bedom-
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Tabell I. Klassifikation av 6vervikt hos vuxna enligt kroppsmasseindex (BMI)

[2].

Klassifikation BMI (kg/m?) Risk for samtidig sjuklighet
Normalviktig 18,5-24,9 Normal

Overviktig >25 .

Preobesitas 25,0-29,9 Okad

Obesitas klass | 30,0-34,9 Moderat

Obesitas klass Il 35,0-39,9 Hég

Obesitas klass 11 >40 Vildigt hog

ning som ges da studier indikerar en riskdkning dér slump,
systematiska fel och storfaktorer inte kan uteslutas.
Rapporten beskriver de epidemiologiska studier som lig-
ger till grund for expertgruppens slutsatser. De utgdr inte det
fullstindiga antalet studier som publicerats inom dessa omra-
den, eftersom de studier som inte inkluderat ett storre antal
fall (oftast 6ver 100) och inte kontrollerat for storfaktorer har
exkluderats. Har foljer en summering av de cancerformer dir
expertgruppen bedomt att dvervikt medfor 6kad cancerrisk.

Koloncancer. Rapporten beskriver 9 kohortstudier och 11
fall-kontrollstudier fran USA, Europa, Japan och Australien
dér forhallandet mellan BMI och koloncancer samt rektal och
kolorektal cancer undersokts. Alla dessa studier kontrollerar
for alder, de flesta av dem for fysisk aktivitet och ungefér
hélften av dem for alkoholkonsumtion, tobaksbruk, familje-
historia, energi- och niringsintag. Generellt visar kohortstu-
dierna ett positivt samband mellan BMI och risk for ko-
loncancer och kolorektal cancer, men inte lika tydligt sam-
band mellan BMI och rektal cancer. Trenden ar ett linjart
samband i BMI-intervallet 23 till 30 kg/m?, och sambandet dr
generellt mer konsekvent och starkare for mén an for kvinnor.
Riskokningen inom detta intervall dr 25 procent for kvinnor
och 50 procent for mén. Resultaten av fall-kontrollstudierna
ar likvardiga resultaten av kohortstudierna och visar dven de
pa ett starkare samband f6r mén dn for kvinnor. Inga tydliga
skillnader har observerats mellan olika alderskategorier.

Bristcancer. Sambandet mellan kroppsvikt och bréstcancer
har undersokts utforligt de senaste artiondena. De mest infor-
mativa studierna &r de som atskiljer pre- och postmenopausal
brostcancer och som ar utformade for att kunna underséka moj-
liga effektskillnader av endogent och exogent dstrogen. IARCs
rapport beskriver studier som inkluderat minst 200 fall av pre-
eller postmenopausal brostcancer, vilka utgdrs av 8 kohortstu-
dier och 21 fall-kontrollstudier utforda i Nordamerika, Europa,
Asien och Israel. Majoriteten av studierna visar ett samband
mellan BMI och postmenopausal brostcancer, diar den dkade
risken varierar mellan 10 och 150 procent. Harvard Pooling
Project, som sammanstéllt data fran 8 prospektiva kohorter
(sammanlagt 337 819 fall), fann att risken for postmenopausal
brostcancer 6kade med 30 procent for kvinnor med BMI pé 28
jAmfort med kvinnor med BMI pa 20. Riskdkningen planade
av vid BMI 6ver 28 i lander med hog bréstcancerincidens,
medan risken observerades 6ka ytterligare med ett vidare BMI-
intervall i lander med genomsnittlig och lag incidens.

Sambandet mellan BMI och postmenopausal brostcancer
dr starkare for kvinnor som aldrig har undergéatt dstrogenbe-
handling. En forklaring som ges till detta dr det faktum att
fettviv (och ddrmed BMI) &r positivt associerad med cirkule-
rande Ostrogen. I frdnvaron av exogent dstrogen ar det darfor
mer sannolikt att observera skillnader mellan 6ver- och nor-
malviktiga. Med andra ord — fettvdv dr en mer betydande ost-
rogenkalla for de kvinnor som inte dstrogenbehandlas én for
dem som behandlas.

I kontrast till postmenopausal cancer har tyngre kvinnor
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en minskad risk for premenopausal brostcancer, speciellt i
populationer med en hog incidens av brostcancer. Detta sam-
band har observerats i ett flertal kohort- och fall-kontrollstu-
dier som noggrant kontrollerat for storfaktorer. Riskminsk-
ningen varierar mellan 10 och 50 procent och har observerats
for BMI som overstiger 28 kg/m?. Trots denna minskade in-
cidensrisk dr mortaliteten inte 14gre hos tyngre premenopau-
sala kvinnor. Eftersom majoriteten av brostcancerfallen drab-
bar postmenopausala kvinnor medfor verviktens totala pé-
verkan pa brostcancer en 6kad risk.

Livmoderslemhinnecancer. Alla forutom 3 av de 7 kohort- och
de 17 fall-kontrollstudierna utférda i Nordamerika, Europa
och Asien pa pre- och postmenopausala kvinnor ger 6vertygan-
de bevis for att Gvervikt dr direkt associerad med risk for liv-
moderslemhinnecancer. Overviktiga kvinnor med BMI hogre
dn 25 kg/m?” tycks ha 2 till 3 gdnger storre risk 4n normalvikti-
ga kvinnor. Ostrogen &r en kénd riskfaktor vad géller livmo-
derslemhinnecancer, och det dr en av de mest sannolika meka-
nismerna for sambandet med BMI. Detta visar pa hur viktig
viktkontroll &r for forebyggandet av denna cancerform.

Njurcellscancer. Alla forutom 1 av de 4 kohort- och de 15
fall-kontrollstudier som granskats visade konsekvent dkad
risk for njurcellscancer med stigande BMI. Dessa studier har
utforts i Australien, Kina, Europa och Nordamerika. En meta-
analys av 11 studier visade 6 respektive 7 procents 6kad risk
for njurcellscancer for varje 6kad BMI-enhet hos mén re-
spektive kvinnor. Denna uppskattning av relativ risk motsva-
rar en riskdkning pa 36 procent for en 6verviktig person (BMI
>25) och en riskdkning pa 84 procent for en obes individ
(BMI >30) jamfort med en normalviktig individ.

Adenokarcinom i esofagus. Totalt 6 av 8 fall-kontrollstudier
utférda pé individer i Nordamerika, Kina, England och Sve-
rige, varav § inkluderade mer 4n 100 fall, observerade en 6kad
risk for adenokarcinom i esofagus med stigande BMI. Den re-
lativa risken varierade mellan 1,3 och 7,6. Det dr av intresse att
notera att det inte finns nagon tydlig association mellan BMI
och skivepitelcancer, den andra betydande histologiska typen
av esofaguscancer. Eftersom esofaguscancer &r relativt séll-
synt i vdstvirlden finns endast 1 kohortstudie ndmnd i denna
rapport, en norsk studie som f6ljde 1 000 000 mén och kvin-
nor under 13 ar (1963—-1989). I denna studie var hogt BMI
(oklart hur hogt) associerat med 140 procents dkad risk for ade-
nokarcinom i esofagus hos mén och 60 procents 6kad risk hos
kvinnor. Okad férekomst av reflux (halsbrdnna) hos dvervikti-
ga dr en av forklaringarna till den 6kade risken for adenokarci-
nom hos individer med hogt BMI. Det kan dven finnas andra
mekanismer, men dessa aterstar att identifiera.

Fysisk aktivitet och cancerrisk

Sambandet mellan fysisk aktivitet och cancer har undersokts
i mindre utstriackning 4n sambandet mellan 6vervikt och can-
cer. Resultaten av epidemiologiska studier visar ett svagare
och mindre konsekvent samband mellan fysisk aktivitet och
cancer, och detta kan delvis bero pa metodologiska problem
att mita fysisk aktivitet i epidemiologiska sammanhang.
Kroppsvikt och fysisk aktivitet dr inte oberoende av varandra,
eftersom fysisk inaktivitet 6kar risk for dvervikt. Epidemio-
logiska studier visar att fysisk aktivitet 4ven har cancerfore-
byggande effekt oberoende av viktstatus.

Koloncancer. Sammanlagt 28 kohort- och 22 fall-kontrollstu-
dier utforda i Nordamerika, Europa, Asien, Australien och Nya
Zeeland har undersokt total fysisk aktivitet, fysiskt krivande
arbete, fritidsaktivitet och specifika komponenter sdsom akti-
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vitetens intensitetsniva och tidslangd. De flesta av dessa studi-
er finner en konsekvent minskning av risk for koloncancer med
okande aktivitetsnivaer, med en cirka 40-procentig minskning
iden hogsta kategorin jamfort med den ldgsta. Studier med en-
dast rektumcancer och de med en kombination av kolon- och
rektumcancer har inte givit lika konsekventa resultat som de
med endast koloncancer. Ett flertal studier visar en trend for
minskad risk for koloncancer med 6kande intensitet.

Det ar oklart exakt hur mycket fysisk aktivitet som behdvs
for att minska koloncancerrisk, framfor allt beroende pa de
varierande metoder som anvénts for att mata fysisk aktivitet.
IARC:s rapport anger dock uppskattningen att 30—60 minuter
intensiv fysisk aktivitet ar nddvéandig for att &stadkomma den
storsta riskminskningen. Det &r mdjligt att intensiv fysisk ak-
tivitet stimulerar vissa biologiska mekanismer som inte lag-
och medelmattig aktivitet kan astadkomma. Det dr ocksé
mojligt att intensiv fysisk aktivitet har rapporterats mer nog-
grant dn 14g- och medelmattig. En sddan bristféllig klassi-
ficering av 1dg- och medelmattig fysisk aktivitet minskar
mdjligheten att kunna bestimma verkliga associationer. De
studier som beskrivs i IARCs rapport har kontrollerat for risk-
faktorer associerade med koloncancer, sdsom kroppsstorlek,
kost, alder, tobaksbruk.

Bristcancer. Av de 33 studier som undersokt fysisk aktivitet
och brdstcancer fann 22 (8 av 14 kohortstudier och 14 av 19
fall-kontrollstudier) en inverterad association mellan fysisk
aktivitet och brostcancerrisk. Riskminskningen var i medel-
tal mellan 20 och 40 procent, men vissa studier observerade
upp till en 70-procentig minskning. Aktivitetsfrekvens, in-
tensitet och tidsintervall har inte systematiskt undersokts i
alla studier. Overlag dr det mindre bevis for ett samband mel-
lan intensitet dn for frekvens och tidsldngd av fysisk aktivitet.
Den méangd fysisk aktivitet som anges som nédvéndig for att
uppna minskad brostcancerrisk dr baserad pa de studier som
uppger tillrackligt med detaljer angdende utford aktivitet och
dér minskad risk observerats. Denna méngd fysisk aktivitet
uppgér till 30-60 minuter medelmaéttig till intensiv fysisk ak-
tivitet dagligen, i likhet med vad som rekommenderas for f6-
rebyggande av koloncancer.

Ovriga cancerformer. Det finns begransad bevisforing for att
fysisk aktivitet skulle ha férebyggande effekt vad géller endo-
metrie- och prostatacancer. Bevisforingen ér otillracklig for
att man ska kunna dra slutsatser vad giller fysisk inaktivitet
och 6kad risk for 6vriga cancerformer. Det dr intressant att no-
tera att de skyddande effekterna av fysisk aktivitet delvis ver-
kar vara oberoende av viktkontroll. Overlag rekommenderas
for cancerprevention regelbunden fysisk aktivitet motsvaran-
de 60 minuter dagligen av medelintensiv aktivitet, t ex raska
promenader. Mer intensiv aktivitet flera gdnger i veckan kan
tankas ge ytterligare effekt vad géller cancerprevention.

Biologiska mekanismer
Av de biologiska mekanismer som mdjligen kan forklara var-
for viktkontroll och fysisk aktivitet minskar risken for cancer
anses hormonella mekanismer som de viktigaste. Koncentra-
tionsforandringar av vissa mitogena hormoner har observe-
rats vid viktforandringar. Obesitas t ex associeras med for-
hojda insulin- och IGF-1-koncentrationer, dir orsaken till
detta 4r den omvinda korrelationen mellan obesitas och
IGF-1-bindande proteiner. Hos mén och postmenopausala
kvinnor &r BMI dven positivt korrelerat med plasmakoncent-
rationer av Ostrogen, fritt estradiol och totalt estradiol.
Insulin, IGF-1, 6strogen och androgen har visat sig stimulera
utveckling av vissa cancerformer.

Foérutom hormonmekanismen kan forbattrad immunfunk-
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tion vara en forklaring till sambandet mellan viktkontroll, fy-
sisk aktivitet och minskad cancerrisk. Emellertid &r data vad
géller immunfunktionens betydelse for detta samband be-
gransade och inkonsekventa.

Slutsats och rekommendationer
Det finns nu tillrackligt med vetenskapliga bevis for att bibe-
héllande av normalvikt har cancerférebyggande effekt. Denna
bevisforing giller for kolon-, postmenopausal brost-, esosofa-
gus- (adenokarcinom), livmoderslemhinne- och njurcellscan-
cer. For 6vriga cancerformer &r bevisforingen otillrdcklig. Det
finns inte heller nagra bevis for att viktreduktion skulle ha can-
cerforebyggande effekt. Vad géller fysisk aktivitet finns till-
rackligt med vetenskapliga bevis for att denna har cancerfore-
byggande effekt pa kolon- och bréstcancer och begriansad be-
visforing vad géller endometrie- och prostatacancer. For alla
andra former av cancer &r bevisforingen otillracklig.

Resultaten fran IARCs rapport stdds av en studie utford
vid The American Cancer Society, publicerad i The New
England Journal of Medicine i april 2003, dér forhéallandet
mellan 6vervikt och cancer (mortalitet) hos en kohort pa mer
dn 900 000 amerikanska vuxna individer undersokts [3].
Denna studie &r av storre storlek dn de tidigare ndimnda, och
resultatet visar tydligt en association mellan BMI och de fles-
ta former av cancer. De data som nu finns tillgéngliga vad gél-
ler relationen mellan 6vervikt, inaktivitet och cancerrisk in-
dikerar tydligt den paverkan som ménniskors livsstil har pa
folkhédlsan, och ddrmed ocksa pa samhaillets vardkostnader.
Det ar darfor viktigt att uppméarksamma det faktum att svens-
karna under 1980- och 1990-talen blivit allt tyngre. Ar 1998
var drygt 2,5 miljoner i aldern 16—74 ar 6verviktiga, och av
dessa var 0,5 miljoner i kategorin kraftigt 6verviktiga, dvs
BMI 6ver 30 [4]. Det genomsnittliga BMI-vardet for den
svenska befolkningen har bland méin 6kat fran 24,2 under
1980/1981 till 25 under 1996/1997 och bland kvinnor frin
23,2 till 23,9. Overvikt tycks 6ka mest bland yngre vuxna.

For cancerprevention rekommenderas regelbunden me-
delintensiv fysisk aktivitet motsvarande 1 timme dagligen
och bibehallande av normalvikt. IARCs expertgrupp betonar
att en okning av fysisk aktivitet och viktkontroll hos befolk-
ningen inte kan uppnés endast genom hélsoframjande insat-
ser pa individniva. For att f4 bukt med denna 6verviktsepide-
mi krévs kraftfulla insatser inom alla berdrda omraden i sam-
hallet. Halso- och sjukvardspersonal bor informera patienter
om behovet av viktkontroll och fysisk aktivitet for att fore-
bygga cancer och andra kroniska sjukdomar. Politiker och
hilsoplanerare behdver informeras om sambanden mellan
viktkontroll, fysisk aktivitet och cancer, inte minst med tan-
ke pa de skenande sjukvardskostnaderna. Effekterna av inak-
tivitet och overvikt dr s4 ménga och extrema att de bor ses
som ett av de storsta folkhdlsoproblemen i var tid.
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Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.
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