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Composicion corporal: Modelo
de cinco niveles.

En este modelo se considera
la masa corporal total como
la suma de todos los
componentes a escala:
Atomica, Molecular, Celular,
Tisular u organica y Total




Compartimentos corporales.

El cuerpo esta constituido por multiples sustancias (agua, grasa,
hueso, musculo, etc.), que pueden agruparse en tres componentes
fundamentales:

1)El agua constituye mas de la mitad (55-65%) del peso del cuerpo.
En su mayor parte (80%) se encuentra en los tejidos
metabodlicamente activos, por ello su cantidad depende de la
composicion corporal y, en consecuencia, de la edad y del sexo, de
tal manera que disminuye con la edad, y es menor en las mujeres.

2)Masa libre de grasa (Masa magra), cuyo componente fundamental
es el musculo (40 % del peso total), que tiene un 73 % de agua.

3)Tejido adiposo, o grasa de almacenamiento (18-20%). Segun su

localizacion:
a)Grasa subcutanea, debajo de la piel, y b)Grasa interna o
visceral.




Tipos de Tejido adiposo

Tejido adiposo blanco es, fundamentalmente, lo
que se conoce como grasa subcutdnea, es decir, el
tejido adiposo que se acumula debajo de la

piel. Funciona como reserva energética, y cuando
se incrementa por encima de ciertos niveles, se
asocia con un peor funcionamiento del organismao.

Tejido adipOSO pardO se encuentra, sobre todo, en los bebés (el 5 % de toda su

grasa), aunque también en adultos, especialmente en las zonas de claviculas, escapulas,

mediastino, alrededor de arterias renales, carétidas, etc. Su nombre se debe al color de
los adipocitos que la forman..

La funcién principal de este tejido

. Incrementa la oxidacion de los lipidos para
la génesis de calor cuando esto es necesario.

Mientras la grasa blanca se relaciona con un peor estado
de salud cuando se acumula en exceso, la parda se asocia
con un mejor estado de composicion corporal.




En la ultraestructura del tejido
adiposo hay un 18% agua, 80%
trigliceridos (grasas) proteinas,
aproximadamente.




Los adipocitos blancos (de la grasa blanca) son mas

grandes pero sobre todo hay una diferencia
morfologica fundamental con los pardos:

Los blancos tienen una gran gota lipidica que ocu
casi todo el citoplasma, son uniloculares; Los parc
en cambio, son multiloculares, estan compuestos
pequenas gotitas de grasa en su interior.

Los dos tipos clasicos de adipocitos como componentes de los TAB y TAM

Adipocito blanco Adipocito marrén

Univacuolar grande pocas Polivacuolar pequeno
mitocondrias muchas mitocondrias
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Univacuolar grande pocas Polivacuolar pequeno
mitocondrias muchas mitocondrias

Rev Argent Endocrinol Metab. 2017;54:184-95




La composicion corporal expresa
los porcentajes de GRASA,

HUESOS, AGUA y MUSCULOS en el
cuerpo humano.

AGUA: Representa el 55-

65% del peso del cuerpo.
RESTO:
-Grasa : 18-20 %
40 %

-Minerales: 7 %




Porcentaje y distribucion de la
grasa segun sexo

Una vez alcanzada la adolescencia las
mujeres acumulan mas grasa que los
hombres, lo que se mantiene en |la edad
adulta:

-En mujeres es el 20-25 %
(preferentemente zonas perifericas:
caderas, gluteos)

-En hombres es =<15 %
(preferentemente zona central)

Como media 6 %-11 % mas las mujeres




Tipos de grasas y cuales son
saludables

1.Grasas mono insaturadas

I G. Saludables

2.-Grasas poliinsaturadas

3.-Grasas Saturadas

4.-Grasas TranSceites

liquidos a grasa soélida)

El objetivo es tomar mas grasas

saludables, y mantenerse dentro
de la cantidad normal de grasa




La composicion corporal

El peso total del cuerpo es el
reflejo del peso conjunto de
todos los tejidos, y |la
composicion corporal mide la
proporcion relativa de todos los
componentes, que pueden
reducirse a dos: a)de masa grasa
y b)masa no grasa (huesos,
tejidos, organos y musculos)




La masa grasa es el componente
mas variable del organismo: oscila
entre el 6% y el 60%.

-En individuos sanos, el tejido adiposo supone
entreun 10 y un 30% de la masa total.

-En recién nacidos el 10-15 % de su masa es
grasa, que aumenta hasta un 30% a los 6
meses, edad a la que empieza a descender.
-Entre los 5 y 8 anos se produce un nuevo
aumento de adiposidad, que continua, en
adolescencia, a razon de 1,4 Kg/afio en nifias y
0,6 Kg/ano en ninos o incluso desciende.
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Estadisticas rapidas: porcentaje medio de grasa corporal, por

grupo de edad y sexo --- Encuesta nacional de examen de salud y
nutricion, Estados Unidos, 1999-2004




Porcentajes normales de grasa segun
por edad y sexo.

Edad en aiios Mujer (%) Hombre (%)

18-22 15-18

Mas de 60




Cambios en la Transicion menopausica

-Durante la transicion menopausica y menopausia
se producen cambios hormonales y de estilo vida
que influyen en la acumulacion y distribucion de la
grasa corporal.

-Durante la transicion menopausica y menopausia
aumenta |la masa grasa, y disminuye |la masa magra
(comienza 2-3 anos antes de la menopausia hasta 10
anos despues)

-Aproximadamente el 43-45 % de las mujeres posmenopausicas
presentan obesidad y casi el 70 % tienen obesidad central o
peso excesivo en la seccion media




Obesidad como “Entermedad Inflamatoria’

= Algunas evidencias consideran a la
Obesidad una

basdandose en:

= Se detecta un aumento de factores de
inflamacion en la circulacion de personas
obesas

= Se ha demosirado un infiltrado de
macrofagos en el tejido adiposo blanco

= La pérdida de peso se sigue de una
disminucion de los factores inflamatorios
circulantes y de los macrofagos en el tejido
adiposo




Definicion de Obesidad

“Enfermedad cronica, de origen
multifactorial, que se caracteriza
por el acumulo excesivo de grasa
en el cuerpo. Se exige aumento de

peso a expensas del tejido
adiposo”.

AACE y ACE proponen llamarle
“Adiposity-Based Chronic
Disease”: ABCD), 2016.




Definicion de Obesidad

inflamacion de bajo grado que da lugar a
una disfuncion de los adipocitos:

-Se encuentra hipertrofia de los mismos
-Exceso de secrecion de adipokinas con
efectos proinflamatorios

-Alteracion de la relacion Adipokinas
cardioproptectoras/ Adipokinas no
cardioproptectoras.



Etiologia de |la Obesidad

Puede ser:

-Endogena: Hay alteraciones
metabolicas-endocrinas
The

Big
Two

“Gut brain axis”.



Microbiota y Obesidad

La composicion de |a microbiota
puede causar Obesidad y viceversa, la
Obesidad puede condicionar la
Microbiota.

En obesos la ratio 4
Bacteroidetes (F/B) es mas alta que
en nhormopesos. Cuando un obeso
pierde peso la ratio F/B disminuye.




Relacion Obesidad y Microbiota

Individuos con Obesidad tienen mayor ratio
Firmicutes/Bacteroidetes y Firmicutes,
Fusobacteria, Proteobacteria, Mollicutes,
Lactobacillus(reuteri) y MENOS Verrucomicrobia,
Faecalibacterium (prausnitzii), Bacteroidettes,
Methanobrevibacter smithii, Lactobacillus
plantarum y paracasei.

Por tanto algunas bacterias tienen una
correlacion positiva con la obesidad y otras
negativa.




Valoracion de la obesidad.

A)Metodos antropometricos(IMC,
PC).(poco exactos).

B)Tecnicas imagen

C)Metodos eléctricos (Impedancia)
D)Tecnicas fisicas

E)Tecnicas biologicas




Clasificacion de la Obesida
segun el IMC

Clasificacion IMC (kg/m?)
Bajo peso <18.5
Normal 18.5-24.9
Sobrepeso 25-29.9
30 — 34.9 (Clase I)
Obesidad 35 - 39.9 (Clase 1I)
> 40 (Clase III)

A pesar de sus limitaciones, el IMC es el mejor método
subrogado para medir la masa grasa.

Se recomienda mantener el IMC entre 21 y 23 Kg/m?




Valores normales de la

circunferencia cintura.

(Cms)

Hombres >40 anos:Normal hasta 102

A >35 en asiaticos hasta 90

Mujeres >35 anos:Normal hasta 88
A > 31 en asiaticas hasta 80

OMS, 2011
JENSEN et al., AHA, ACC, TOS, 2014




Criterio segun la OMS

Sobrepeso IMC = 25 kg/m.2

Obesidad IMC = 30 kgimd

Obesidad Perimetra | > 102 ¢cm en hombres
abdominal de cintura : | = 88 cm en mujeres

OMS: Organizacion Mundial de la Salud; IMC: indice
de rmasa cor -J-'.ﬁ."




Tipos de Obesidad segun
distribucion de la Grasa

(central o abdominal) (en
cara , torax y abdomen).

GINECOIDE o periférica (Gluteo-femoral).

HOMOGENEA J§




Tipos de Obesidad segun perfil
metabolico.
-Obesos metabolicamente

anormales”
-““Obesos metabolicamente
normales?” ??

-£Sindrome de Obeso con
peso normal”

“Obesidad paradojica”




Obesos metabolicamente
sanos

Los obhesos
“metabolicamente
sanos” presentan un
riesgo de alteraciones

similar al del resto de
Obesos.




Obesos metabolicamente

sanos
“No existe ninguna obesidad

saludable”

SEEDO, 2016

“NO HAY OBESIDAD
METABOLICAMENTE SANA”
(solo que aun no han aparecido
las alteraciones metabolicas)




Prevalencia de la Obesidad

-La Obesidad viene aumentando
desde mediados del siglo XX.

-A partir de 1980, dicho aumento, sufrio
una aceleracion. En 70 paises ha
doblado su prevalencia

-Desde 1975 casi se ha triplicado
en el mundo
-(En paises desarrollados es una EPIDEMIA)

“"Epidemia no Infecciosa del siglo
XX1”




Obesidad: Prevalencia

-En 2016 el 39 % de adultos tenian sobrepeso
y

Equivale a mas de 1900 millones
de personas adultas con exceso de peso, de las
cuales 650 millones eran obesos.

Y 108 millones de niinos eran obesos.
En el mundo el 10 % de los ninhos ya tienen
Sobrepeso o0 son Obesos.

(OMS, 2019)

(ONU, 2015)




Consecuencias de la Obesidad

Sobrepeso y Obesidad incrementan
significativamente el riesgo de
contraer y favorecer el desarrollo de
mas de enfermedades y
discapacidades

Entre ellas:

Diabetes tipo 11, cardiovasculares, Hipertension,
Dislipemia, Apnea de sueno, Asma, Piedras en |la
vesicula, SOP, Higado graso, osteoartritis, cancer,

patologia psiquiatrica, etc (Counsil of the
Obesity Society., 2008)




Consecuencias de 1a Ob

Se estima que el impacto
del Sobrepeso-Obesidad
ya ha superado al Tabaco como
numero uno en causar
enfermedades y discapacidades
prevenibles.

4 - - - )
Expectativa de Vida: Disminuida

 alos40 anos  eekseial 2008




Consecuencias de la Obesidad
Neurologicas: ACV, Hipertension
intracraneal

-Cardiovasculares:
Hipercolesterolemia, HTA, Hipertrofia
VI, Cardiomiopatia, EC, IM,
Hipertension pulmonar.

-Respiratorias: Apnea de sueno, astma
-Endocrinas: Diabetes tipo 2
-Gastrointestinales: Patologia biliar,
esteatohepatitis, Higado graso,
Reflujo gastroesofagico.




Consecuencias de la Obesidad
-Locomotor: Osteoartritis, Lumbalgias

-Obstetrico/ginecologicas

-Complicaciones Qurirurgicas: Infeccién
incision, TVP, Embolia pulmonar, Atelectasias,
Neumonia.

-Piel: cCelulitis, Acantosis nigricans.

-Oncologia: Aumento riesgo cancer
(endometrio, mama, colon, etc.)




Obesidad en Ginecolgia.
Documento Consenso
SEGO.- COMINO, R. et al, 2010

Menarquia precoz

Adolescencia , : :
Pubarquia, telarquia y adrenarquia precoces

Oligo/amenorrea

Trastornos menstruales
Alteraciones ginecoldgicas Sindrome de ovario poliquistico

Hirsutismo

Canceres hormonodependientes

Hiperinsulinemia

Hiperandrogenismo

Disminucion SHBG

Intolerancia glucosa/ Diabetes Mellitus tipo 2

Alteraciones endocrinas

Infertilidad
Anovulacion
Peor calidad ovocitaria/embrionaria
Fertilidad Afectacion calidad endometrial
Mayor consumo de gonadotropinas en TRA
Menor tasa de éxito con TRA (menor tasa de gestacion,
implantacion y recién nacido vivo)

Mayor tasa de abortos clinicos y preclinicos
Aumento de complicaciones en 2° y 3* trimestre

Embarazo




Obesidad: Consecuencias

En estudio que incluye mas de 30 millones de
personas(metaanalisis de 230 estudios de cohortes), el exceso
de peso se asocio con aumento de todas las causas de

mortalidad. Y exceso de peso y obesidad central con riesgo de
fallo cardiaco

Metaanalisis de 239 estudios observacionales (mas de 10

millones de personas) el riesgo de mortalidad incrementé con
el IMC

La mortalidad mas baja se da en IMC entre
22,5y 25,0. Se estima que un aumento en 5
Kg/m? en el IMC supone un 30 % de aumento
en la mortalidad total.




Obesidad: Mortalidad

Cada ano mueren en Espana mas
de 130.000 personas debido a
sobrepeso y obhesidad (2019).




Obesidad y Cancer

= En los Ultimos anos se esta
prestando especial atencion a
la relacion Obesidad / Cancer

= Pero no es un problema nuevo,
ya que en 1979 (hace mas de

40 anos) la SAC publicé el
primer gran estudio al respecto

(2 MedlinePlus - Resultados sobre: obesidad cancer - Windows Internet Explorer EE
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American Cancer Society (SAC)




Obesidad y Cancer

= Estudio Prospectivo:

= 750.000 casos (hombres y mujeres)
= Edad: Enire 30 y 90 anos.

= Seguimiento = 13 anos

= Resultados

" En el grupo con Peso 2 140% de la A
media, el indice

fue 1,55 en mujeres y 1,33 en
.__hombres, en comparacion a no obesos




Obesidad y Cancer

EN RESUMEN:

'+ Cdnceres relacionados con la Obesidad:

= Colo-Rectal, Mama (Postmenopdusicas),
Endometrio, Rinon (“cell cancer”),
Adenocarcinoma de Esofago

anceres probapbliemente relacionadaos con ia Opesiadaa.

= Pdancreas, Higado, Vias Biliares, Gastrico (Cardias)

= Ofros canceres posiblemente relacionados con la
Obesidad:

= De cérvix uterino, Ovario, Prostata, Linfoma no
Hodgkin, Mieloma muliiple, Leucemia




Obesidad y Cancer

Diversos estudios hallan una
fuerte asociacion entre

obesidad y los siguientes
canceres :

-Endometrio, rinén, Estomago, Colon,
Recto,Vias biliares, Pancreas, Mama,
Esofago, Ovario, Mieloma multiple
Hepatocelular, Meningioma




13 tipos de cancer se asocian con el sobrepeso v la obesidad:

Meningioma H
M Tiroides

Adenocarcinoma B
de esofago

Mieloma multiple |

B Estomago




Obesidad y Cancer

Hay evidencias cientificas de que el sobrepeso y la
obesidad aumentan el riesgo de cancer incluso

en personas jovenes.

Asi mismo, la evidencia indica que los canceres se
desarrollan de forma mas rapida en personas con
exceso de peso que en las que tienen peso normal.

En pacientes con cancer la obesidad se asocia a mayor
mortalidad, mayor tasa de recidivas y menor supervivencia,
excepto para cancer de pulmon, renal y melanoma.




Consecuencias de la Obe

AUMENTA el riesgo de CANCER: |
-EI' 20 % de todos los Canceres son causEoF

exceso de peso.

-Pero en Estados Unidos el Sobrepeso y
la Obesidad causan el 40 % de todos
los canceres

-En postmenopausicas el 50% son causados por
exceso de peso.




Obesidad y Cancer

“La Obesidad es un factor de
riesgo para padecer Cancer,
en general, universalmente
reconocido. Asi lo recoge la

-La tasa de canceres causados
por la obesidad es mas alta en
mujeres que en hombres.




Obesidad y Cancer; Comienzo del efecto oncogenico

= N=8335Hy 2349 M
= Seguimiento = durante 41 anos

= Resultados

» Desde el comienzo, un aumento de 5
puntos en el IMC aumenta el riesgo de

cancer OKASKA et al, 2002 (Glasgow)

Resultados parecidos en el NHS (FAIRFIELD et al, 2002)
Estudio de cohortes: 5.240.000 personas.

1kg/m? de aumento en IMC ya aumento el

riesgo de Cancer un 2.27 %
BHASKARAN et al., 2014 (UK)




Obesidad y Cancer

-Un aumento 5 puntos en el
IMC conlleva un aumento
relativo de cancer del 80 %.

-Las mujeres obesas,
especialmente con IMC => 40,
tienen 60 % mas riesgo de
morir de cancer que las de
peso normal.




Factores de Riesgo de Cancer

"Nueve de cada diez personas
ignoran que beber o fumar aumenta el
riesgo de desarrollar un cancer.

Y 15 de cada 20 no saben que la
obesidad esta asociada a varios tipos
de tumores®.

Lo afirmaba la doctora




Mecanismos de carcinogénesis en
obesos (No estan claros)

1)Teoria endocrino-metabédlica.

Algunos canceres relacionados con
la obesidad son estrogeno-
dependientes.

En obesas aumentan los estrogenos

que se originan en el tejido adiposo, al
aromatizarse la Testosterona i IGF

En premenopausicas que no ovulan hay
mas estrogenos (SOP).




Effects of
obesity on
hormone
production
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Mecanismos de carcinogeéenesis en
obesos (No estan claros)

2)Teoria genetica.

Es posible que ciertos
polimorfismos de los
receptores de hormonas
esteroides puedan facilitar, por
una parte la obesidad y por
otra la carcinogenesis, en
algunos tumores.




Mecanismos de carcinogénesis en obesos

(No estan claros)
3)Teoria basada en productos secretados por

tejido adiposo.

En el tejido adiposo se sintetizan y secretan
multiples péptidos o metabolitos que podrian
favorecer el crecimiento celular del cancer
de mama y de endometrio, y activar las
tasas de aromatasa, con lo que aumentaria
el nivel de estrogenos circulantes.

Estos péptidos secretados en el tejido graso
(adipokinas) podrian tener accion carcinogena, al
intervenir en la respuesta inmune(Leptina) e
inflamatoria (TNF-alfa; IL-6, etc) angiogénesis, matriz
extracelular (Colageno 1V)




Cholesterolester transfer Lactate

protein Prostaglandin
ot Angiotensinogen
Phospholipid transfer /
protein \ < T Prostacyclin
Leptin . Fat - _——» Monobutyrin
Adiponectin T > Free fatty acid

Galectin-12

Tumor necrosis factor-a
Interleukin-6

AN
‘{/ T Plasminogen activator
/ \ inhibitor -1
Adipsin (complement)

Lipoprotein lipase

The fat cell as an endocrine cell The fat cells
generates and releases a wide variety of peptides

and metabolites that provide a signal to distant
parts of the body.




Mecanismos de carcinogeéenesis en
obesos (No estan claros)

4)Teoria inmunologica

En obesidad morbida se ha encontrado
sobrexpresion del antigeno CD95 (familia del TNF),
de linfocitos T y , al mismo tiempo reduccion de la
expresion de la L-selectina (moléecula de adhesion-
CD62).

-En los obesos hay alteracion de la respuesta
inmune humoral (produccion de anticuerpos) y de la
celular.

Todo lo cual expresaria tolerancia inmunologica
para el desarrollo de canceres

En obesos tratados quirurgicamente esta
situacion se regularizo.




Mecanismos de carcinogénesis
en obesos (No estan claros)

5)Teoria inflamatoria

-La obesidad es considerada una enfermedad
inflamatoria cronica. Aunque los mecanismos por los
que la inflamacion cronica podria inducir o estimular

la carcinogénesis son complejos, €S posible,
que los miultiples factores de
inflamacion, persistiendo largo tiempo,

favorezcan la malignizacion celular.

-Asi, el estado inflamatorio crénico seria un medio
adecuado y permisivo para para el desarrolio del
cancer, y en la relacion obesidad-cancer podria estar
implicados /nsulina-(IGF-1/protein -kinasas (AKT)




Mecanismos de carcinogénesis
en obesos (No estan claros)

5)Teoria inflamatoria
Recientemente cada vez se da mas
importancia a la teoria inflamatoria.

Se piensa que la inflamacion induciria
activacion de la via Kynureninay su papel en
el metabolismo por activacion y modulacion
de la actividad receptor de NMDA(N methyl-
D-aspartafte).




Mecanismos de carcinogénesis en
obesos (No estan claros)

6)Teoria de |la alteracion de la

Microbiota

“Hay evidencia de una asociacion microbiota
intestinal y obesidad?”

“La microbiota intestinal pudiese estar
alterada y por ello causar obesidad, y al
mismo tiempo la aparicion de cancer a
traves de la produccion de sustancias
toxicas”.




6)Teoria de la alteracion de Ia Microbiota

“La dieta puede condicionar Ila microbiota
intestinal, y esta, a su vez, un estado
inflamatorio cronico

(DJURIC, Z.- 2016 (Univ

de Michigan). (revision)

“La microbiota es un poderoso factor modulador
de la carcinogénesis. La microbiota intestinal
influencia el desarrollo de cancer y su respuesta
terapeéutica, a traves de actividades especificas
(respuesta inmune, metabolitos, estructura
microbial y toxinas”




6)Teoria de la alteracion de la Microbiota

“La deteccion de Afopobium vaginae y
Porphyromonas sp. en el tracto genital,
junto a un pH vaginal elevado se
asocia a AE”.

“Un E. Coli puede causar
alteraciones del ADN celular
que conducen al cancer de
colon”.




6)Teoria de la alteracion de la Microbiota

Sin duda hay una relacion entre las células huésped y
la composicion de la MV, que puede favorecer o
proteger frente a la infeccion HPV y sus
consecuencias, pero no es bien conocida dicha
relacidon

Es posible que solo determinadas especies de
Lactobacilos iners sean favorecedoras de la
infeccion HPV, y que solo ciertas especies de
Lactobacilos crispatus sean protectoras frente

a la misma.




Oncogeénesis en la obesidad

En resumen:

Podemos decir que el exceso de peso conlleva
alteraciones hormonales (aumento de estrogenos,
de insulina), inflamatorias (estado inflamatorio
cronico) y metabolicas, todo lo cual modifica la
homeostasis fisiologica, y como resultado se
estimulan procesos anabodlicos e inhibe la
apoptosis, lo que conlleva proliferacion celular.
También induce alteraciones en la composicion
lipidica de la membrana celular y las organelas.

“Todo ello, finalmente conduce al cancer”.




Obesidad y Cancer Ginecologico

Nosotros nos ocuparemos

exclusivamente de los Canceres
Ginecologicos:

Adenocarcinoma de Endometrio
Cancer de ovario

Cancer de ceérvix

Cancer de vulva

Cancer de Mama




Adenocarcinoma de Endometrio

En el primer mundo, el 1° de los canceres genitales

Clasificacion Histopatologica
= Tipo | (80%) = AC Endometrioide

= Tipo Il (20%) = Otros

HALE et al, 2002




Obesidad y Cancer: Endometrio

-El 70-90 % de las pacientes con AE tipo | son
obesas. (Niveles de Estrogenos mas altos)

-El AE ha sido clasicamente relacionado con
la obesidad, de tal manera que

Yy ho
hay demasiados estudios especificos al
respecto.

No obstante algunos estudios de cohortes,

revisiones amplias y meta-analisis lo confirman
claramente.




Obesidad y Cancer: Endometrio

-En una revision de diez estudios de
cohortes y uno de casos-controles, con
mas de 14.000 AE y mas de 35.000
controles, a medida que aumentaba el
IMC por encima de 25 Kg/m? aumento la
OR de desarrollar AE tipo I, hasta una OR
de 7,1 en obesidad morbida.

-Para el tipo Il ocurrioé igual, pero el
aumento fue menor, llegando Ia OR a 3.1
para obesidad morbida.




Obesidad y Cancer: Endometrio

En mujeres con IMC => de 40 que desarrollan AE,
este suele ser de tipo menos agresivo
histologicamente (endometrioide 87 % vs seroso
y células claras el 75 %)comparado con las que
tienen IMC < de 30 kg/m.

Las mujeres con obesidad severa presentan
mas frecuentemente AE estadiol frente a
las que solo muestran sobrepeso (77 % vs
61 %), y tipo histolégico de mas bajo
grado (44 % vs 24 %).




Obesidad y Cancer: Endometrio

Un IMC elevado se asocia con
AE en mujeres menores de 45
anos.

Y por otra parte, la distribucion de
la grasa no parece ser un factor
importante en el riesgo de AE.




Obesidad y AE: Pronostico

-Algunos estudios encuentran que el riesgo de
muerte postratamiento por AE es mayor en obesas,
lo que se explicaria por la comorbilidad de dichas
pacientes.(BU-ABID et al, 2002; KAAS et al, 2002).

La obesidad al diagnostico de AE se

asocia a mayor riesgo de recurrencia y
mayor mortalidad por todas las causas




Obesidad y Cancer: Cervix

-Hay muy poca bibliografia al respecto.

-Y los resultados son contradictorios.

-Algunos estudios encuentran aumento
de los adenocarcinomas de ceéervix en
obesas pero no de los epidermoides
(MOLLER et la, 1999; LACEY el al, 2003;
WEE et al, 2008)

-También algunos estudios consideran
que los CC, en obesas, tienen peor

pronostico (OKASHA et al 2002);CALLE
et al, 2003.




Obesidad y Cancer: Cervix

En mujeres con sobrepeso y obesas
se encontro, frecuentemente,
déficit de micronutrientes: retinol,
acido folico, zinc, vitaminas Cy E. Y
este déficit se asocia a aumento de
riesgo de CCU.




Obesidad y Cancer: Cervix

Pero lo que si esta claro
es que las hormonas
esteroides (estrogenos)
sonh un importante cofactor .
con el VPH en el desarrollo
del CCU. Y los estrégenos | s
estan amentados en las
mujeres obesas.
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Incidencia acumulada por 1.000
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Paises menos desarrollados
== 10 afos de uso desde los 20 afios
-4 5 anos de uso desde los 20 afos

=~ No usuarias

Paises mas desarrollados

-@~ 10 anos de uso desde los 20 anos
5 afos de uso desde los 20 afios

-® No usuarias

50 Edad

Incidencia acumulada de Cancer invasivo de cuello uterino respecto al uso de
AO combinados. Tomado de FRANCESCHI, S. 2009 (basado en datos de

IARC)




Obesidad y Cancer: Cervix

-Estudio de Cohortes:

-De 2006 a 2012; 1125 mujeres de
18 a 65 anos

El IMC se asocio positivamente con
el riesgo de cancer cervical uterino, e

inversamente con la actividad fisica.
LEE, JK et al., 2013 (Corea)

“Habria que conocer habitos sexuales, fumadoras,
Contraceptivos hormonales, etc., de cada grupo”




Obesidad y Cancer: Cervix

-La incidencia del AdCC ha aumentado
mucho en los ultimos anos, especialmente
en mujeres jovenes.

-Actualmente representa el 20-25 % de todos los CCU.
-Otros tipos mas infrecuentes (<5%) incluyen al carcinoma
neuroendocrino de cérvix, adenosarcoma y leiomiosarcoma
entre otros.

-Se piensa que debido, ademas de al HPV, a la
exposicion a hormonas esteroides endogenas
(Obesidad) como exogenas( CH. THM).




Obesidad y Cancer: Vulva

-Clasicamente se ha considerado a la obesidad
como factor de riesgo de padecer Cancer de Vulva
pero ello no se ha podido confirmar en estudios

posteriores (BRINTON et al, 1990, PARAZZI et al,
1993).

-La supervivencia en pacientes obesas tratadas de
Cancer de vulva es menor (KOUVARIS et al, 2001)

-Pero hoy sabemos que el
los CV se deben al HPV, por tanto

podemos aplicar el mismo

razonamiento que al Cancer de
cervix.




Obesidad Y Cancer: Ovario

-Metaanalisis de 15 tudios caso-control
(13.548casos y 17.913 controles).

Conclusion.

Un IMC alto se asocio, significativamente, con
mayor riesgo de Ca. de Ovario: Bordeline, invasivo
endometriode, mucinoso y seroso de bajo grado.

-Hubo una muy ligera correlacion positiva
entre IMC y riesgo de cancer de ovario.

Foong KW, Bolton H., 2017(Unv. Cambridge)




Obesidad y Cancer: Ovario

Estudio de cohortes: 94.525 mujeres ( De 1996 a 2003)

Conclusiones

La obesidad se asocia a un modesto aumento de riesgo
de padecer Cancer de ovario.

Sobrepeso y obesidad se asocian a
aumento de riesgo de CO:

Ello se puede explicar por
-Aumento de estrégenos , que inducirian proliferacion en el epitelio ovdarico
-Hiperinsulinemia y consiguiente aumento de IGF-1, que son mitogénicos

-Aumento de Leptina que también tiene efecto mitogénico y angiogénico




Obesidad y CO:Pronostico

= Se sugiere que la Obesidad determina,
de forma independiente, una menor
supervivencia en pacientes con CO

= No hay evidencias serias de que la
Obesidad influya en el pronostico del

CO

El IMC al diagnéstico se asocia positivamente a
mayor mortalidad por Cancer de ovario.




Obesidad y Cancer de Mama

Muy abundante bibliografia
confirma la asociacion obesidad
(exceso de peso) y el aumento
de riesgo de CM en la
postmenopausia. Asi mismo una
ganancia excesiva de peso en la
Perimenopausia conlleva
aumento de riesgo de CM.




Obesidad y CM

“Carolina Breast Cancer Study”:

La Obesidad se asocio a mayor riesgo de
CM- RH-positivo en postmenopausicas y
premenopausicas, pero

“Japan Collaborative Cohort Study.(36.164 mujeres
entre 40 y 79 anos)

Los hallazgos apoyan la hipotesis de que el
Sobrepeso/Obesidad son factores de riesgo
combinados para el CM, en la postmenopausa,
especialmente a partir de los 60 anos.




Obesidad y Cancer de Mama

-Un metaanalisis de 11 estudios (24.479
mujeres/ 3.845 CM triple negativos).

La Obesidad se asocioé a CM triple negativo, pero
solo en premenopausicas (OR=1.43; 1.23-1.65).

“La obesidad se asocia a CM ftriple
negativo,




Obesidad y Cancer de Mama

Un metaanalisis de mas de 1000 estudios
las mujeres postmenopausicas, sin THM o
muy poco, con IMC mas alto, mostraron
mayor riesgo de CM, a razon de una OR

1,10 por cada 5 puntos de aumento del
IMC.

En un metaanalisis de 50 estudios la mujeres
postmenopausicas, sin THM, e IMC mas alto mostraron
mas riesgo de CM, especialmente para CM RE+. EIl
incremento fue de 1.11 por cada 5 Kg de ganancia de
peso.




Obesidad y Cancer de Mama

A diferencia de lo que ocurre en
postmenopausicas, un metaanalisis
de 19 estudios de cohortes, con
mas de 760.000 mujeres
premenopausicas, se encuentra que
a mayor IMC(mayor masa grasa) hay
menor riesgo de CM, especialmente
RH +.

La explicacion de este hallazgo no es bien
conocida.




Aunque pudiera explicarse porque a
dicha edad las obesas tienen
frecuentemente ciclos anovulatorios y
por tanto déficit de progesterona,
necesaria para la multiplicacion celular;
por otra parte los estrogenos, sin el
efecto contrapuesto de la progesterona,

acelerarian la diferenciacion celular del
epitelio mamario , disminuyendo asi el riesgo de CM.




Obesidad y Cancer de Mama

= Estudio de Cohortes
= N =85.917 Mujeres (WHIOS)
= Entre 1993 y 1998; 40 clinicas
= Edad = 50 -79 anos

= Resultados

= RRde CM = 2,52 (1,62 -2,93)
IMC >31kg/m?vs < 22,6 (no'THS)

» La Obesidad no se asocio a CM en
usuarias de THM

= El Indice CC no se asocio a CM, pero
ambos pardmetros por separado si




Obesidad y Cancer de Mama

= Estudio de Cohortes
= 40.429 Prem. y 57.923 Postm.
= Seguimiento = 5,8 anos

= Resultados

= En Premenopdusicas los cambios de peso no
se asocian a mayor riesgo de CM

= En Postmenopausicas sin THM el aumento de
peso se asocio a aumento de CM (p<0,0002)

= Ello no ocurrio en Postmenopdusicas con THM

= RRdeCM =1,08 (1,04 -1,12) por cada 5 kg
de peso ganados




Obesidad y CM: Pronostico

= Los CM en obesas tienen peor pronoéstico
(CHLEBOWSKI et al, 2002. Revision;) (RYU et al, 2001. Metaanadlisis)

Las mujeres obesas tienen 2,5 veces mas riesgo de morir del CM en los
5 anos siguientes al diagnostico (DALING et al, 2001)

= A similares conclusiones llegan otros autores
(PETRELLI et al, 2002; BERCLAZ et al, 2004; KROENKE et al, 2005)

CHAN et al., 2014(meta-analisis de 82 estudios)




pesidad y C M: Pronostico

= Algunos articulos encuentran peor
pronostico del CM en mujeres con
Obesidad (mds mortalidad, estadio mas
avanzado, peor respuesta ala QT y
menor tiempo libre de enfermedad,
especialmente en triple negativo)

= Similares resultados para AE,
CV, CO yCCU.




Cribado de cancer de ceérvix
uterino y de Mama en obesas

Diversos estudios encuentran que las
mujeres con obesidad acuden con
menos frecuencia (o retrasan el
control) al cribado de ambos canceres
(citologia y/o mamografia),
especialmente las de raza blanca.




Key points (Mensajes clave)

-Obesity is associated with increased cancer incidence and mortality.

-Substantial changes occur within the adipose tissue microenvironment (ATME)
with body-weight gain.

-Metabolic and inflammatory changes related to the obese ATME contribute to
cancer development and progression.

-Targeting adipose tissue dysfunction through pharmacological or lifestyle
interventions might be useful for the prevention and treatment of cancer.

-Given the limitations of BMI as a measurement of adiposity, finding novel ways
to identify individuals who are metabolically unhealthy with excess adipose tissue
will be critical to pinpoint those at risk who might benefit from weight loss or
other personalized interventions.




nesiaad y Cancer ginecologico: Conclusiones

-La obesidad es muy prevalente, y fiene
consecuencias negativas para la Salud
en general.

-Se asocia a multiples procesos
patologicos en Ginecologia, aunque
incide en todo el organismo.

“La obesidad mata”




nesiaad y Cancer ginecologico: Conclusiones

-La obesidad se asocia a un mayor riesgo
para varios canceres, entre los que estan

probablemente ovario y posiblemente otros
canceres ginecologicos.

-El pronostico de dichos canceres
probablemente es peor que en no obesas,
tal vez debido a la obesidad y no al tumor
en si, o tal vez debido al tumor y a la
obesidad.




Obesidad y Cancer ginecolégico:Recomendaciones

El exceso de peso, debido a exceso de masa
grasa, es hocCivo para su organismo:

1)Logre y mantenga un peso adecuado durante toda
su vida.

2)Mantéengase fisicamente activa. Hacer, al menos,
150 minutos de actividad fisica moderada o 75 de
actividad vigorosa a la semana en adultos, y en
adolescentes al menos 1 hora de actividad moderada
—-vigorosa diaria. Al menos 3 dias de actividad
vigorosa.

3)Tome una dieta saludable con énfasis en alimentos
de origen vegetal (Elija productos integrales).







