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RESUMEN

Contexto: En 2012 el cancer colorrectal (CCR) fue el mas
frecuente tanto en hombres como para mujeres, ocupando el
segundo lugar para las mujeres y el tercero para los hombres.
Varios mecanismos han sido propuestos para establecer aso-
ciaciones entre el consumo de carne roja y procesada y el
riesgo de desarrollar CCR.

Objetivo: Resumir y evaluar la evidencia disponible sobre
la asociacion entre el consumo de carne roja y procesada, con
el riesgo de desarrollar CCR.

Método: Se llevd a cabo una revision sistematica, reali-
zando una busqueda en las bases de datos de Pubmed y
Scopus, e identificando los articulos relevantes desde 2010
hasta 2015.

Resultados: Se incluyeron 19 articulos que respondieron
a nuestro objetivo, de los cuales, solo 8 de mostraron haber
encontrado una asociacion positiva entre el consumo de carne
roja y procesada con el CCR, pero cada uno lo relaciond con
un sitio anatémico diferente. Los métodos de coccién y el
grado y tiempo de cocinado, concluyeron con resultados con-
trapuestos, no pudiendo establecerse ninguna asociacion
clara, solo hubo asociacion positiva para la conservacion de la
carne en escabeche y una asociacion negativa para el coci-
nado al horno. La asociacion para los compuestos mutagenos,
aminas heterociclicas (AHCs) y sus biomarcadores, hidrocar-
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buros aromaticos policiclicos (HAPs) y los compuestos N-ni-
trosos (CONSs) si parecieron contribuir a un mayor riesgo de
CCR. Los subtipos de carne roja y procesada fueron clasifica-
dos por cada estudio de forma diferente. Factores de confu-
siébn como consumo de fibra dietética, frutas y verduras, al-
cohol, tabaco o patrén de actividad fisica influyeron en los
resultados.

Conclusiones: No se dispone de suficiente evidencia cien-
tifica para apoyar una clara e inequivoca asociacién positiva
entre el consumo de carne roja y procesada con el riesgo de
desarrollar CCR

PALABRAS CLAVE

Carne, Cancer colorrectal.

ABSTRACT

Background: In 2012, colorectal cancer (CRC) was the
most common in both men and women, ranking second for
women and third for men. Several mechanisms have been
proposed to establish association between consumption of
red and processed meat with the risk of develop CRC.

Objective: Summarize and evaluate the available evi-
dence on the association between consumption of red meat
and processed meat, with the risk of developing CRC.

Methods: A systematic review was performed, by search-
ing in PubMed and Scopus’ databases, and identifying rele-
vant articles from 2010 to 2015.

Conclusions: 19 items that responded to our goal, were
included. Only 8 of them showed to have found a positive as-
sociation between the consumption of red and processed
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meat and CCR, but each associated were with a different
anatomic site. Cooking methods, doneness level and cooking
time, ended with mixed results, clear association can’t be es-
tablished, there were only positive association for the conser-
vation of pickled meat and a negative association for cooking
in the oven. The association for mutagenic compounds, hete-
rocyclic amines (HCAs) and biomarkers, polycyclic aromatic
hydrocarbons (PAHs) and N-nitroso compounds (NOCs) did
appear contribute to an increased risk of CRC. Subtypes of
red and processed meat were classified by each study differ-
ently. Confounding factors such as consumption of dietary
fiber, fruits and vegetables, alcohol, smoke or physical activ-
ity pattern influenced the results.
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ABREVIATURAS
CCR: cancer colorrectal.
AHCs: aminas heterociclicas.
HAPS: hidrocarburos aromaticos policiclicos.
CONs: compuestos N-nitrosos.
CC: céncer de colon.
CR: céncer rectal.

MelQx: compuesto 2-amino-3,8-dimetil-imidazo [4,5-f]qui-
noxalina.

DiMeIQx: compuesto 2-amino-3, 4,8-trimetil-imidazo [4,5-
flquinoxalina.

PhIP 2-amino-1metil-6-fenil-imidazo [4,5-b] piridina.
BaP: compuesto benzo[a]pireno.

IARC: Agencia Internacional para la Investigacion del
Cancer (International Agency for Research on
Cancer).

OMS: Organizacion Mundial de la Salud (World Health
Organization).

WCRF/AICR: Fondo Mundial de Investigacion del Cancer /
Instituto Americano para la Investigacion del
Cancer (World Cancer Research Fund
International/ American Institute for Cancer
Research).

FESNAD: Federacion Espafiola de Sociedades de Nutricion,
Alimentacion y Dietética.

AECOSAN: Agencia Espafiola de Consumo, Seguridad
Alimentaria y Nutricion.

JCR: Journal CitaTion ReportS.

SJR: Scimago Jounal & Country Rank.

FFQ: Cuestionario de Frecuencia Alimentaria (Food
Frequency Questionnaire).

INTRODUCCION

En el desarrollo del cancer colorrectal (CCR) los habitos die-
téticos son los mas influyentes, habiéndose asociado un ma-
yor riesgo de dicho desarrollo, elevada ingesta de carnes ro-
jas y procesadas, alcohol, y a bajo consumo de fibra, frutas y
vegetales?.

Para explicar los mecanismos por los cuales las carnes rojas
y procesadas aumentan el riesgo de CCR, numerosos estudios
se han llevado a cabo, resultando que cocinar la carne a altas
temperaturas y durante tiempo prolongado, produce compues-
tos mutagenos cancerigenos como son las AHCs (aminas hete-
rociclicas)?, o los HAPs (hidrocarburos aromaticos policiclicos)3.
Las AHCs son medidas a partir de biomarcadores: MeIQx
(2-amino-3,8-dimetil-imidazo[4,5-f]quinoxalina), 4,8-DiMeIQx
(2-amino-3,4,8-trimetil-imidazo[4,5-f]quinoxalina), 7,8-DiMeIQx
(2-amino-3,7,8-trimetil-imidazo[4,5-f]quinoxalina), PhIP
(2-amino-1methil-6-phenil-imidazo[4,5-b]piridina)?, mientras
que los niveles de HAPs son evaluados a partir del biomarcador
BaP (benzo[a]pireno)3. Por otro lado se encuentran los com-
puestos CON (compuestos N-nitrosos), formados por transfor-
macion de los nitritos y nitratos de sodio afnadidos para la con-
servacion y curado de la carne®, que ademas pueden ser
formados enddgenamente a partir de la ingesta del hierro hemo
contenido en la carne®.

Estas asociaciones de riesgo y los mecanismos propuestos
para su explicacion, han adquirido mayor interés desde que el
pasado afio, la IARC (Agencia Internacional para la
Investigacion del Cancer), organismo especializado en cancer
de la OMS (Organizacién Mundial de la Salud), clasificd la
carne procesada en el grupo 1y la carne roja en el grupo 2A,
reconociendo asi que la segunda asociacion no estaba libre de
sesgos’. Otros organismos como WCRF/AICR (Fondo Mundial
de Investigacion del Cancer / Instituto Americano para la
Investigacion del Cancer), también han publicado informes
donde dicen haber hallado suficiente evidencia entre la rela-
cién de carnes rojas y procesadas con la etiologia del CCRS.

Atendiendo a datos epidemioldgicos, seguln el informe GLO-
BOCAN publicado por la IARC, en 2012 el CCR fue el mas fre-
cuente tanto para hombres como para mujeres, ocupando el
segundo lugar en mujeres (9.2%) y el tercero en hombres
(10.0%)°.

Reparando en patrones dietéticos, segin el estudio ANI-
BES, la poblacion espafiola (9-75 afios) utiliza la carne y pro-
ductos carnicos como la segunda fuente para la obtencién de
energia diaria (15.2%), tras los cereales y granos, siendo el
grupo de adolescentes (13-17 afios) el que mas consume
(16.2%)10,
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Por otra parte, la FESNAD (Federacion Espafiola de
Sociedades de Nutricidn, Alimentacion y Dietética), lanzé otro
comunicado de prensa, llamando a la tranquilidad y reco-
mendando las pautas de consumo dietéticas propuestas por
AECOSAN (Agencia Espafiola de Consumo, Seguridad
Alimentaria y Nutricién) y recordando el valor nutricional de
las carnes rojas!.

Objetivos

El objetivo general del estudio es resumir y evaluar la evi-
dencia disponible sobre la asociacion entre el consumo de
carne roja y carne procesada, con el riesgo de desarrollar
cancer colorrectal. Y como objetivos especificos, identificar
mecanismos propuestos para dicha asociacion y los tipos de
carnes incluidas en los estudios.

MATERIAL Y METODO

Durante noviembre de 2015 se realizd una busqueda de ar-
ticulos originales en las bases de datos de Pubmed y Scopus.
Los términos Mesh utilizados en la blsqueda fueron “meat”
(AND) “colorectal neoplasm”.

Se incluyeron todos las investigaciones originales publica-
das desde 2010 hasta 2015, realizadas en humanos, y escri-
tas en inglés, francés y espanol, que midieron la asociacion
entre el consumo de carne roja y/o procesada con el CCR, sin
restriccion de edad, sexo, raza o poblacion de estudio. Se ex-
cluyeron todos los articulos que no respondieran a nuestro
objetivo de estudio.

Por otro lado, se estudio el nivel de evidencia y grado de
recomendacion de cada trabajo siguiendo la clasificacion pro-
puesta por Sackett!2. Para conocer el impacto de cada publi-
cacion, se utilizd la web del Journal Citation Reports (JCR)!3,
donde se consultaron los indices de impacto de las revistas
donde fueron publicados (en el afio de publicacion). También
se consultd Web of Sciencel* para conocer el nimero de re-
ferencias recibidas de cada articulo seleccionado. Los datos
recogidos se muestran en la tabla 1.

RESULTADOS

Un total de 19 articulos, de los 308 iniciales, fueron inclui-
dos en nuestra revision.

Compuestos mutagenos derivados de la carne

Tres estudios reportaron asociacién entre el CCR y los
compuestos de AHCs!>16:17 v otro mostrd asociacion posi-
tiva para desarrollo de pdliposi8. Por el contrario, un estu-
dio no encontré dicha asociacion, aunque no descarto la
posibilidad de una asociaciéon con efecto modesto!®. Los
biomarcadores MelQx y el DiMeIQx se asociaron positiva-
mente con el CCR1516:17, Por su parte el biomarcador PhIP,
sblo ha sido medido en dos de los estudios revisados, aso-
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ciandose positivamente con el cancer rectal (CR)!® y con el
adenoma rectal?0,

Los compuestos mutagenos HAPs, también se relacionaron
positivamente con la etiologia del CCR316, Sin embargo, el
biomarcador BaP, se asocid negativamente con el riesgo de
CCR2L, pero positivamente para el adenoma rectal?°,

Los compuestos CON, se asociaron positivamente para can-
cer de colon (CC) proximal®>,

Formas y grado de coccion

Medir la asociacion entre las diferentes formas de cocinar la
carne y su grado de coccidn con el riesgo de padecer CCR, fue
el objetivo principal de tres estudios!”2223, y el secundario de
otro nimero similari820.26. No se han hallado trabajos que
asociaran directamente la forma de cocinado con el riesgo de
CCR. En cuanto al grado de cocinado de la carne, se estable-
Ci6 asociacion positiva entre carnes muy bien hechas y coci-
nadas a altas temperaturas durante mucho tiempo, con el au-
mento de riesgo de CCRY?, de adenomas rectales?9, y de
polipos colorrectales!s,

Subtipos de carne roja y procesada

Una investigacion que entre sus objetivos tenia medir la
asociacion entre carne roja y procesada y los subtipos de
carne, con el riesgo de CCR, afirmé que el riesgo dependia del
origen de los animales y del tipo de cancer, destacando el
consumo de cordero para el riesgo de CC, y el consumo de
cerdo para el de CR%. En otro estudio, el consumo de morta-
dela, el salami, los perritos calientes, el jamén y la carne sa-
lada fueron asociados al riesgo de desarrollar diferentes tipos
de cancer, entre ellos el CCR26.

Otros factores a tener en cuenta

Parece evidente que la asociacion entre el consumo de
carne roja y procesada con el riesgo de CCR, es multicausal,
en la que influyen otras variables y factores de confusion. El
habito de consumir una baja cantidad de fruta y verduras fue
una caracteristica comin en los casos de CCR!>17.27 En
cuanto a la fibra, varios estudios coincidieron en que los con-
troles consumian mayor cantidad que las personas con CCR,
y que a mayor consumo de carne roja y procesada, menor
consumo de fibra alimentarial>17:19,22,28,

Los estudios que tuvieron en cuenta la cantidad de energia
total ingerida, la asociaron de forma positiva a un mayor con-
sumo de carne??2>, presentando los casos una mayor ingesta
caldrical®23, En consonancia con los resultados anteriores, las
personas con un mayor consumo de carne, mostraban sobre-
peso u obesidad?>28, o un mayor IMC1419.2229 que los que lo
hacian en menor cantidad. Igualmente las personas con CCR
presentaron mas sobrepesol®23 o un mayor IMC que las per-
sonas sanas'®28,
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios.

G a0 b IESL e\l:lii:I,::lg:a recoGn::(rl\‘c)lsgén* deﬁ:::;g::to LR
Helmus DS 2013 2.707 Caso- control 3b B 2.635 (Q2) 6
McCullough ML | 2013 2.315 Cohortes 2b B 17.960 (Q1) 20
Miller PE 2013 2.022 Caso- control 3b B 2.635 (Q2) 16
Egeberg R 2013 53.988 Cohortes 2b B 4.227 (Q1) 15
Parr CL 2013 84.538 Cohortes 2b B 5.007 (Q1) 14
Djoki¢ LS 2012 225 Descriptivo 5 D fndice H: 11 (Q3)* No citas
Ollberding NJ 2012 116.183 Cohortes 2b B 6.198 (Q1) 16
Ferrucci LM 2012 17.072 Caso-control 3b B 5.082 (Q1) 16
Takachi R 2011 98.514 Cohortes 2b B 1.113 (Q4) 18
Tabatabaei SM | 2011 1.280 Caso- control 3b B 2.462 (Q2) 7
Tabatabaei SM 2010 1.280 Caso- control 3b B 3.919 (Q1) 4
Williams CD 2010 1.904 Caso- control 3b B 2.553 (Q2) 13
Squires J 2010 1.204 Caso- control 3b B 2.789 (Q1) 14
Cross AJ 2010 | 300.948 Cohortes 2b B 8.234 (Q1) 110
Wie GA 2014 8.024 Cohortes 2b B 3.453 (Q1) 3
De Stefani E 2012 6.060 Caso- control 3b B 5.082 (Q1) 14
Nimptsch K 2013 19.771 Cohortes 2b B 4.780 (Q1) 6
Kim J 2011 | 2.248.129 Cohortes 2b B 0.659 (Q4) 3
Fuz 2011 6.307 Caso-control 3b B 4.908 (Q1) 20

* Revista no indexada en JCR. Se ha valorado el impacto usando el SJR (Scimago Jounal & Country Rank).
a Nivel de evidencia y grado de recomendacion usando la clasificacion de Sackett.

Relevancia de los articulos

El factor de impacto, grado de recomendacidn, nivel de evi-
dencia y otras caracteristicas para su evaluacion fueron reco-
gidos en la tabla 1.

DISCUSION

Varios aspectos metodoldgicos son dignos de mencidn en
la interpretacion de los resultados. En primer lugar, todos
los estudios revisados, excepto cuatro?3:27:28:29 tilizaron
un FFQ (cuestionario de frecuencia alimentaria) para eva-
luar el consumo de carne. Este es un instrumento practico
pero propenso a error de medicion, ya sea por error alea-
torio, por consumo de pequeias cantidades de carne, o al
sesgo sistematico.

En segundo lugar, se aprecia, en lineas generales, una falta
de clasificacion y / o categorizacion de la carne. Hubo articu-
los que incluyeron la carne procesada dentro de la rojal’, o
incluyeron en este grupo carne de cordero?®, la cual fue con-
siderada por otros autores como carne roja232%2830, Otros no
hicieron distincién?> o no especificaron tipo de carne!®21,30,
Cuatro ademas consideraron las carnes blancas y pesca-
dos20:22:25.30 g introdujeron platos ya preparados?226:28, Por lo
tanto, en estas circunstancias, se hace complicado emitir re-
comendaciones nutricionales.

En tercer lugar, estudiar los métodos de coccion sélo fue el
objetivo de dos estudios?326, En cuanto al tiempo y grado de
cocinado, parece haber consenso en la relacién causal entre
un mayor tiempo y mayor grado de coccion con el riesgo de
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desarrollo de CCRY7, adenomas rectales?, y pdlipos!8, por lo
gue se muestra como un mecanismo claro a tener en cuenta
en la prevencion de estas enfermedades. Los compuestos
mutagenos AHCs, parecen estar estrechamente relacionados
con el tiempo y el grado de cocinado y el riesgo de CCR1>:16:17
y polipos colorrectales!8. Igualmente, esta asociacion positiva
fue respaldada por los biomarcadores utilizados DiMelQx,
MeIQx y PhIP1517.20, qunque en cada caso, se relaciond con
un subsitio anatomico. Los HAPs se asociaron positivamente
con la etiologia del CCR'>16 y adenoma rectal?®. Los com-
puestos CON también parecen que estar asociados positiva-
mente con el riesgo de CCR!>17, Finalmente en cuanto al hie-
rro hemo, parece que no hubo consenso'”20,

En cuarto lugar, los estudios fueron llevados a cabo en di-
ferentes poblaciones, su mayoria en la poblacion ameri-
canals16,17,18,19,20,24,26,28,30 |3 cyal tiene un patrdn de ingesta
carnico mayor que los paises europeos?2:2>29, asiaticosi6:27:28,
Este hecho supone una dificultad manifiesta a la hora de ge-
neralizar los resultados obtenidos, ya que los habitos dietéti-
cos y conductas tanto saludables como insalubres pueden va-
riar entre diferentes culturas. Lamentablemente no se
hallaron estudios realizados en la poblacion espafiola.

CONCLUSION

Las evidencias disponibles hasta el momento son insufi-
cientes para apoyar una clara e inequivoca asociacion positiva
entre el consumo de carne roja y procesada con el riesgo de
desarrollar CCR. Los resultados de los articulos incluidos en
nuestra revision muestran resultados contrapuestos y dispa-
res, ademas muchos no son estadisticamente significativos.
Futuras lineas de investigacidon deberian centrarse en consen-
suar qué se entiende por carne procesada y qué tipos de ali-
mentos se incluyen en cada categoria.
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