eee Obesitas och cancerrisk

Lagre risk for blodcancer eftel

fetmakirurg

— storsta effekten hos kvirmO

med obesita

Kirurgi mot obesitas dr forknippat med en 40-procentigt ldagre risk for blod-
cancer. Det visar en studie vid Géteborgs universitet. Den tydliga kopplingen
vantas paverka forskningen i filtet framover.

Att 6vervikt och fetma, obesitas, dr riskfaktor for flera typer av cancer ar visat
i tidigare studier. Det dr ocksa kédnt att kvinnor 16per en hogre risk att drabbas
av cancer vid obesitas dn min, samt att risknivan sjunker vid en avsiktlig vikt-
minskning. Bevisen for en koppling mellan obesitas, viktminskning och blod-
cancer har dock varit begransade.

Har beskriver Magdalena Taube, docent vid Sahlgrenska akademin, den
senaste kunskapen pa detta hogintressanta omrade.
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’ ’ Obesitas bidrar exempelvis till kronisk

inflammation och hormonrubbningar
som leder till cancerutveckling. Fettceller
frigor i sin tur amnen som framjar tumor-

kar i en oroande hastig-
manga delar av virlden.
r bekymmersamte, dé
ill forsimrad livskvalitet,
:dom och forkortad livs-
as leder iven till 6kade
kostnader, och enligt folk-
hilsomyndigheten uppskattas den arli-
ga kostnaden for obesitas i Sverige vara
70 miljarder kronor per ir.
besitas 6kar dven risken att drabbas
cer, och kopplingen mellan fetma

av ¢

tillvaxt, kdrlbildning och spridning.

och 13 specifika cancertyper ir veten-
skapligt styrke.! Faktum ér att cancerfall
kopplade till évervike och obesitas 6kar
mest av alla paverkbara cancerfall bide
i Sverige och i resten av virlden.” De bio-
logiska processer som leder till denna
okade cancerrisk ir inte hele kinda,
men de antas vara multifaktoriella.
Obesitas bidrar exempelvis till kro-
nisk inflammation och hormonrubb-
ningar som leder till cancerutveckling.
Fettceller frigor i sin tur amnen som
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Figur 1. Body-mass index (BMI) under 20 ar hos patienter med eller utan hematologisk cancer i

kontroll- och kirurgigruppen.
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Log-rank test p=0.019
HR=0.60 (95% Cl: 0.39-0.92), p=0.020
HRadj=0.64 (95% CI: 0.41-0.99), p=0.045
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Figur 2. Kumulativ incidens av hematologisk cancer efter bariatrisk kirurgi eller konventionell fet-

mabehandling i SOS-studien.

fraimjar tumortillvixt, kirlbildning och
spridning. Insulinresistens kopplat till
obesitas gynnar cancerprogression ytter-
ligare.

Forskning beh6vs for att bittre forsta
kopplingen mellan obesitas och cancer-
risk. Obesitas ar mycket svart att be-
handla, men bariatrisk kirurgi ar en val-
etablerad metod som resulterar i stor och
langsiktig vikeminskning hos de flesta
patienter.” Genom att studera cancerin-
cidens och associerade riskfaktorer hos
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patienter som genomgatt bariatrisk ki-
rurgi, kan vi ldra oss mer om hur vike-
minskning paverkar cancerrisk. Dessa
studier kan dven leda till nya forebyggan-
de strategier och behandlingar for att for-
hindra cancer hos patienter med obesitas.

NYA LAKEMEDEL VACKER HOPP

Stor vikeminskning uppnas dven med de
nyligen utvecklade likemedlen mot obe-
sitas, och det finns ett stort hopp om att
dessa likemedel dramatiskt kommer att

forbitera situationen for minga patien-
ter. Uppfdljningstiden i pigiende like-
medelsprévningar ar dock fér nirvaran-
de for kort for att kunna utvirdera ef-
fekter pa cancerrisk. Data frin Swedish
Obese Subjects-studien (SOS) och andra
hégkvalitativa studier visar att vike
minskning efter bariatrisk kirurgi ir as-
socierad med en drastiskt minskad total
cancerrisk och cancerdodlighet.*”

Nir det giller hematologisk cancer ir
det enbart multipelt myelom som anses
vara relaterat till obesitas for nirvarande,
dven om data frin tva retrospektiva stu-
dier tyder pé att risken f6r non-Hodg-
kins lymfom och multipelt myelom
tycks minska efter bariatrisk kirurgi.*”
Var studie ir den forsta prospektiva kon-
trollerade studien som specifikt analyse-
rat associationen mellan bariatrisk ki-
rurgi och hematologisk cancerincidens-
och mortalitet.”

SOS-studien initierades 1987 med
huvudsyftet att undersoka dédlighet och
effekterna av bariatrisk kirurgi pa hjirt-
kirlsjukdom, typ 2-diabetes, gallsjuk-
dom, livskvalitet och kostnadseffektivi-
tet. Studien inkluderar 4 047 patienter,
varav 2 007 genomgick bariatrisk kirur-
gi och 2 040 ingick i en kontrollgrupp
som fick konventionell obesitasbehand-
ling. For att sikerstilla jimforbara grup-
per matchades de pa 18 variabler, inklu-
sive kén, dlder, olika kroppsmatt, kardio-
vaskulira riskfaktorer, psykosociala fak-
torer och personlighetsdrag. Bide kirur-
gi- och kontrollgruppen genomgick en
undersokning cirka fyra veckor fére be-
handlingsstart. Under studiens ging har
sedan varje patient deltagit i tio kliniska
undersékningar och fyllt i frageformu-
lir. Biokemiska analyser har utféres vid
flera tillfillen: vid matchning, den ini-
tiala undersdkningen samt efter 2, 10, 15
och 20 4r. Uppfoljningsundersokning-
arna har genomfdres vid 25 kirurgklini-
ker och 480 virdcentraler i Sverige.
Dessutom f6ljs patienterna upp via flera
svenska register. SOS-studien ir den
mest omfattande i virlden nir det giller
att undersoka lingtidseffekterna av ba-
riatrisk kirurgi jimfére med konventio-
nell obesitasbehandling.

MINSKNING MED 40 PROCENT

Vid studiestart var medelildern 47.2 ir
och BMI var 42.4 i kirurggruppen och
motsvarandes av 48.7 ar, och ett BMI pd
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Figur 3. Kumulativ incidens av hematologisk cancer hos kvinnor och mén i kontroll- och kirurgigruppen.

’ ’ Resultaten ger ytterligare stod for
att man bor betrakta obesitas som
en riskfaktor for hematologisk cancer, och

att bariatrisk kirurgi kan minska risken for
blodcancer hos kvinnor med obesitas.

40.1 i kontrollgruppen. Av de 2 007 pa-
tienterna i kirurggruppcn genomgick
266 gastric bypass, 376 gastric banding
och 1 365 vertical banded gastroplasty. I
kirurggruppen var den genomsnittliga
vikeminskningen 2 ar efter kirurgi 28.5
kg. Efter 10 och 15 ar var vikeminsk-
ningen 20.8 kg respektive 21.2 kg i den-
na grupp. (Fig 1). Vikeminskningen i
kontrollgruppen var férsumbar under
hela tidsperioden. Registerdata kring
cancerincidens, dodsfall och utvandring
inhdmtades fran Cancerregistret, Dods-
orsaksregistret, och Patientregistret hos
Socialstyrelsen och befolkningsregistret
hos Statistiska centralbyran.

Under uppféljningstiden pd upp till
33 ar, utvecklade 34 individer i kirurgi-
gruppen blodcancer, motsvarande siffra

i kontrollgruppen var 51 blodcancerfall
(Fig2). Detta motsvarade en signifikant
minskning av blodcancer med 40 pro-
cent (p=0.020) hos patienterna som ge-
nomgatt bariatrisk kirurg jamfore med
kontrollgruppen. De flesta blodcancer-
fallen utgjordes av lymfom och nir vi
studerade dessa separat observerade vi en
55-procentig riskminskning for lymfom
i gruppen som genomgatt obesitaskirur-
gi (p=0.020). Vi observerade ocksi en
minskad risk f6r d6d i hematologisk can-
cer med bariatrisk kirurgi (HR=0.22;
0-06-0.76; p=0.017). Vi fann 4ven en
signifikant skillnad i behandlingseffekt
mellan min och kvinnor, dvs bariatrisk
kirurgi var associerad med minskad £5-
rekomst av hematologisk cancer hos
(HR=0,44; 0,26-0,74;

kvinnor

p=0,002), men inte hos min (HR=1,35;
0,58-3.17, p=0,489 (interaktion
p=0,031)) Fig 3. Hos kvinnor var nyttan
med kirurgin kopplad till blodsockerni-
vier vid studiestart (interaktion
p=0.025).

I vir studie fann vi att bariatrisk ki-
rurgi var associerad med en minskad risk
for hematologisk cancer och d6d i hema-
tologisk cancer. Dessa fynd Gverensstim-
mer med tidigare forskning som visat att
bariatrisk kirurgi minskar total cancer-
risk och cancerdédlighet.*> " Resultaten
ger yteerligare stdd for att man bér be-
trakta obesitas som en riskfaktor for he-
matologisk cancer, och att bariatrisk ki-
rurgi kan minska risken for blodcancer
hos kvinnor med obesitas.

BLODSOCKER VIKTIG RISKFAKTOR

Flera mekanismer, inklusive kronisk in-
flammation och glukosintolerans, r in-
blandade i obesitas-relaterad cancerut-
veckling. Obesitas kan dven frimja ut-
vecklingen av hematologiska cancer ge-
nom klonal hematopoes, vilket ar en typ
av genetiske relaterad riskfaktor for blod-
cancer. Tidigare studier har visat att
hégre BMI 4r associerat med 6kad d6d-
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lighet hos patienter med non-Hodgkins
lymfom, multipelt myelom och leuke-
mi."”? I vir studie kunde vi visa en sinkt
risk f6r dod i hematologisk cancer efter
bariatrisk kirurgi. Denna minskning
kan bero pa forbittringar i metabola
processer, sisom minskad inflammation,
men dven att underdosering av kemote-
rapi for patienter med obesitas kan bidra
till mindre gynnsamma behandlingsre-
sultat.

Lymfom var den vanligast férekom-
mande hematologiska cancertypen i vir
studie, och vi observerade en avsevird
minskning av risken for lymfom i grup-
pen som genomgick kirurgi jimfort med
kontrollgruppen. Detta resultat stirker
kopplingen mellan obesitas och lymfom,
och indikerar att lymfom 4r dinnu en
cancerform som ir kopplad till obesitas.

Majoriteten av de obesitas-relaterade
cancertyperna nimnda i inledningen 4r
vanligare hos kvinnor, vilket méjligen
kan bero pa 6strogenets paverkan pé in-
sulinnivier och inflammatoriska proces-
ser. Kvinnor har ocksi storst behand-
lingsnytta av bariatrisk kirurgi med av-
seende pa total cancerrisk. Den inflam-
matoriska process som ir férknippad
med obesitas kan leda till insulinresis-
tens, glukosintolerans och diabetes, vil-
ket ytterligare 6kar risken for cancer.
Det ir dirfor intressant att vi fann en
substantiell minskning av risken for he-
matologisk cancer hos kvinnor efter ba-
riatrisk kirurgi, och att det framforalle
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var kvinnor med hogt blodsocker vid
studiestart som verkade dra fordel av
obesitaskirurgin. Det visar att blodsock-
er ar en viktig riskfaktor for hematolo-
gisk cancer hos kvinnor.

Sammanfattningsvis ir bariatrisk ki-
rurgi forknippad med en minskad risk
for hematologisk cancer hos patienter
med obesitas. Vira resultat starker ytter-
ligare idén att obesitas ir en paverkbar
riskfaktor for hematologisk cancer,
framférallt hos kvinnor med hoga blod-
sockernivéer. Framtida forskning kan
visa om dven cancerprevention uppnas
med de nyligen utvecklade likemedlen
mot obesitas.
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