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RESUMEN

La investigacion realizada en la presente revision critica es de tipo secundaria y lleva como
titulo: “Beneficios del consumo de lacteos en la reduccion del riesgo del cancer colorrectal”,
tuvo como objetivo identificar los beneficios del consumo de lacteos en la reduccion del
riesgo del cancer colorrectal. El objetivo de la investigaciéon fue responder al siguiente
interrogante: (El consumo de productos lacteos reduce el riesgo de cancer colorrectal en
adultos mayores de 18 afios?. Se realizé bajo la metodologia NuBE (“Nutriciéon Basada en
Evidencia”). La busqueda de articulos se realiz6 en las bases cientificas a continuacion:
Science Direct, Pubmed/MEDLINE, Scielo, Scopus y WOS, hallando 27 articulos, de los
cuales se seleccionaron 10, cuyas evaluacion de calidad se realizaron mediante la herramienta
CASPE , usada para la evaluacion de lectura critica de articulos cientificos, al término del
proceso de evaluacion , se seleccion6 la revision sistematica: “Dairy Consumption and Risk
of Conventional and Serrated Precursors of Colorectal Cancer: A Systematic Review and
Meta-Analysis of Observational Studies” cuyo nivel de evidencia es “All” y con un grado de
recomendacion “FUERTE”, de acuerdo a la evaluacion de calidad realizada a través del
CASPE. Asimismo, el comentario critico posibilito concluir que existen importantes
beneficios del consumo de lacteos (especialmente el yogur y el queso) en el cancer
colorrectal, debido a que aportan nutrientes como el calcio y probioticos claves para la salud
del paciente con céncer colorrectal, y disminuyen el riesgo de precursores convencionales y

serrados de cancer colorrectal.
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ABSTRACT

The research conducted in the present critical review is secondary and is entitled: "Benefits
of dairy consumption in reducing the risk of colorectal cancer", its objective was to identify
the benefits of dairy consumption in reducing the risk of colorectal cancer. The objective of
the research was to answer the following question: Does the consumption of dairy products
reduce the risk of colorectal cancer in adults over 18 years of age? It was carried out under
the NuBE ("Nutrition Based on Evidence") methodology. The search for articles was carried
out in the following scientific databases: Science Direct, Pubmed/MEDLINE, Scielo, Scopus
and WOS, finding 27 articles, of which 10 were selected, whose quality evaluation was
carried out using the CASPE tool, used for the evaluation of critical reading of scientific
articles, at the end of the evaluation process, a systematic review article was selected: "Dairy
Consumption and Risk of Conventional and Serrated Precursors of Colorectal Cancer: A
Systematic Review and Meta-Analysis of Observational Studies" whose level of evidence is
"AII" and with a grade of recommendation "STRONG", according to the quality assessment
performed through CASPE. Likewise, the critical commentary made possible to conclude
that there are important benefits of the consumption of dairy products (especially yogurt and
cheese) in colorectal cancer, due to the fact that they provide nutrients such as calcium and
key probiotics for the health of the colorectal cancer patient, and decrease the risk of

conventional and serrated precursors of colorectal cancer.

Key words: “colorectal cancer”, “dairy, milk”, “dairy consumption”.



INTRODUCCION

El cancer muestra estadisticas alarmantes en todo el mundo como, por ejemplo, una de cada
ocho muertes es a causa del cancer. La incidencia de cancer practicamente se ha duplicado
en los ultimos 30 afios, y en 10 afilos mas se podria triplicar. Segun el Globocan 2020 el
cancer colorrectal (CCR) ocupa el tercer lugar en tipo de cancer diagnosticado mas frecuente
a nivel global y se encuentra como segunda causa principal de muerte por cancer(1). A nivel
nacional, el cancer colorrectal se encuentra en el octavo lugar en diagnostico de tipos de

cancer (2).

De acuerdo al tercer informe de expertos publicado el Instituto Americano para la
Investigacion del Cancer (AICR) y el Fondo Mundial para la Investigacion del Cancer
(WCREF) en el 2018, informan que se encuentra niveles altos de evidencia donde se relaciona

el consumo de productos lacteos y el calcio con un menor incidencia de CCR (1).

Asimismo, el incremento del desarrollo urbano, social y la expansion econdmica, ha
generado que los paises se adapten cada vez mas a la forma de vida y comportamientos
occidentales. E1 CCR, en particular, ha sido visto como uno de los indicadores mas claros de
la transicion, ya que los aumentos en el nimero de casos han coincidido generalmente con
aumentos en el desarrollo humano en la mayoria de los paises. Los factores ambientales
nocivos para la salud, como el tabaco, el alcohol, la baja o nula actividad fisica, la obesidad
o el sobrepeso y una mala alimentacion, se han asociado con un incremento de riesgo en

desarrollar CCR (1).

El cancer colorrectal es un tipo de patologia gastrointestinal que comienza en el colon o en
el recto. El adenocarcinoma es la neoplasia maligna colorrectal mas frecuente,
desafortunadamente, el cancer colorrectal puede permanecer silencioso durante mucho
tiempo, al menos hasta que crece y se propaga sustancialmente, lo que afecta negativamente
el prondstico. En pacientes sintomaticos, o en estadios avanzados se puede generar cambios

en la motilidad intestinal (Diarrea o estrefiimiento), sensacion constante de necesidad de



evacuar, sangrado colorrectal oculto o evidente, asi como malestar abdominal, calambres,

pérdida de peso inexplicable, debilidad y fatiga (3).

Los factores de riesgo bien establecidos incluyen sexo masculino, tabaquismo, consumo
excesivo de alcohol, inactividad fisica, consumo elevado de carne roja y procesada,
sobrepeso y antecedentes familiares de CCR. En la gran mayoria de los casos, el tratamiento
inicial incluye cirugia. La terapia quirargica suele complementarse con radioterapia para el
cancer de recto en estadio Il y estadio III, y con quimioterapia para el cancer de colon en

estadio II y III de alto riesgo (4).

Los ultimas investigaciones cientificas consideran que entre un 30% y 40% de la prevalencia
del cancer podrian ser prevenibles con diversos factores de prevencion , como son la dieta,
el control del peso corporal y el incremento de la actividad fisica (5). El consumo de diversas
sustancias naturales y sintéticas para la prevencion del cancer es un tema polémico. Algunos
autores afirman que hasta el 70% de todos los canceres estan relacionados con la dieta e

incluso el 90% del CCR puede prevenirse mediante modificaciones dietéticas (6).

Un metandlisis reciente concluy6 que la carne roja y procesada, las grasas saturadas y el
colesterol, los alimentos en conserva y picantes estan vinculados con un mayor riesgo de
cancer colorrectal en Asia, mientras que el calcio, los alimentos lacteos, las verduras y frutas,
asi como el selenio, el licopeno y los carotenoides, pueden desempefiar un papel protector

contra el cancer colorrectal (3).

Durante los ultimos decenios, el papel de los productos lacteos en relacion con las
enfermedades no transmisibles, incluidas las enfermedades cardiovasculares (ECV),
trastornos metabolicos, salud 6sea y varios tipos de céncer, ha sido investigada en varios
estudios epidemioldgicos y ha llevado a la hipotesis de que podrian tener un impacto positivo
en la salud. Sin embargo, a menudo se han planteado preocupaciones con respecto a sus
dafios potenciales, especialmente en relacion con su contenido en grasas saturadas, que ha
sido el foco de mayor atencion debido al efecto perjudicial sobre los lipidos séricos, un

importante factor de riesgo cardiovascular (7).



La relacion que existe entre la dieta y la salud se ha basado en el analisis de las
investigaciones de los nutrientes de los alimentos con un enfoque individual. Por ello, la
leche y sus productos lacteos se han asociado con la aparicion de algunas enfermedades,
debido a que existen multiples investigaciones con resultados a favor y en contra de su
consumo. Debido a ello, se generaron mitos en relacion a su consumo, muchos de ellos sin
evidencia cientifica que los respalde, generando que un porcentaje de la poblacion disminuya
su consumo o no los incluya en su dieta habitual ocasionando riesgos nutricionales y

sanitarios (8).

Si bien la ingesta de lacteos se ha asociado, de forma negativa, positiva y neutra en relacion
a diferentes tipos de cancer, debido a los diversos compuestos bioactivos como por ejemplo
el calcio. Un mayor consumo de lacteos en general, tiene una relacién con un 24% menos
riesgo de incidencia de CCR. Esto se deberia a que el calcio de los lacteos tiene como una
de sus funciones unirse a los acidos biliares secundarios y también a los acidos grasos,
inhibiendo sus efectos carcinogénicos sobre el epitelio colorrectal, ademés induce la

apoptosis de células cancerosas (8).

Por ello, se considera que el consumo de lacteos permite mejorar el estado nutricional, por
sus efectos benéficos en las enfermedades cronicas no transmisibles. Aunque se recomienda
el consumo de dos a tres raciones al dia de lacteos bajos en grasa, diversas investigaciones
indican que el contenido de grasa no es tan relevante como el tipo de lacteo que se consume,

por lo que retirarlos de la dieta podria resultar en prejuicio para la salud (8).

Los lacteos son alimentos de alto valor nutritivo, diversas investigaciones han identificado a
los lacteos como alimentos que son fuente de diversos nutrientes como el calcio, la vitamina
B2, la vitamina B6, la vitamina B12, la vitamina A, la niacina, el 4cido pantoténico, la biotina,
el fosforo, el magnesio, el zinc, el selenio, el potasio, el yodo y las proteinas. Por este motivo,
cubrir la ingesta recomendada de los nutrientes anteriormente expuestos, es mas complejo en

una dieta sin lacteos debido a alergias, rechazo, o encontrarse bajo regimenes veganos (9).

Mas aun, los lacteos fermentados presentan mayor antioxidante que los lacteos que no se
encuentran fermentados, por ello existen multiples investigaciones que fomentan su consumo

por los efectos benéficos que brindan en la microbiota intestinal. También es importante



sefnalar el consumo de lacteos genera sinergia que permite potenciar su perfil nutricional,
debido a que la lactoferrina aumenta la absorcion de hierro; del mismo modo la caseina y la
lactosa incrementan la absorcion del calcio, incluso el consumo de lacteos fermentados, por
la disminucion del pH y la hidrolisis generada en su produccion, permiten la solubilizacién
de minerales como el calcio, el fosforo y el magnesio permitiendo la formacion de sales
solubles de hierro, cobre y zinc , asi como de complejos péptidos con minerales que permiten

una absorcion mas facil(9).

Adicionalmente a lo mencionado en parrafos anteriores, los lacteos fermentados contienen
abundantes probiodticos como Lactobacilos y Bifidobacterium. La microbiota del cuerpo
humano puede formar un microambiente para alterar la susceptibilidad y la progresion del
cancer. En un estudio de casos y controles, se encontrd que la microbiota asociada al CCR

cambiaba con el grado de malignidad a lo largo de la secuencia adenoma-carcinoma (27).

Se tiene como recomendacion general en la mayoria de las diversas guias alimentarias el
consumo de 2-4 raciones por dia de lacteos, de acuerdo con la edad y las circunstancias de
cada poblacion; aunque el consumo promedio se encuentre por debajo del recomendado, lo
que lleve a generar una ingesta menor a la sugerida de los nutrientes que contienen los lacteos
incluyendo el calcio. Ademas de la lactosa, la leche contiene carbohidratos no absorbibles
llamados oligosacéridos, que promueven el crecimiento de bifidobacterias en el intestino.
También funcionan como sustrato metabolico para las bacterias intestinales, actuando como

receptores de patogenos, induciendo y reforzando la respuesta inmune (10).

Se ha demostrado que el calcio reduce el riesgo de neoplasias colorrectales a través de una
variedad de mecanismos, incluida la union a acidos grasos y biliares de cadena larga y la
proteccion de las células epiteliales grandes de sus efectos proliferativos y mutativos. La
activacion de los receptores sensores de calcio es una de las vias principales que utiliza el
calcio extracelular para la quimioprevencion que conduce a un mayor nivel de calcio
intracelular, limitacién del crecimiento tumoral, promocién de la diferenciacion celular y

apoptosis (11).

Los hallazgos de un metanalisis integral aportan evidencia cuantitativa de que el consumo

elevado de lacteos puede reducir el riesgo de incidencia y mortalidad por cancer colorrectal.
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Mas aun, en la poblacion asiatica la evidencia del consumo de lacteos e incidencia de CCR

es escasa, los datos disponibles son limitados (12).

Una revision sistematica y metanalisis de estudios observacionales revelan una relacion
inversa consistente entre un mayor consumo de productos lacteos y leche total y el riesgo de
CCR. Indicaron que un menor riesgo de CCR esta asociado a una ingesta de leche con menor
porcentaje de grasa. Esta revision sistemdtica y metanalisis es la primera en evaluar la
asociacion entre los subtipos de leche y el riesgo de CCR. También se encontr6 una
asociacion inversa entre el consumo de queso y el riesgo de CCR, particularmente cancer de
colon proximal. No se observaron efectos nocivos asociados con el consumo de ningun tipo
de producto lacteo, incluidos los productos lacteos enteros. Por lo tanto, parece razonable
afirmar que la ingesta de productos lacteos, podria estar relacionado con un menor riesgo de

padecer CCR (12).

No se podria asegurar que exista s6lo un alimento o nutriente en particular que evite
desarrollar CCR o se considere un tratamiento efectivo, en realidad la prevencion relacionada
con la alimentacion se basa en una dieta diaria equilibrada , el consumo de lacteos, la ingesta
adecuada de fibra , asi como de probioticos, vitaminas y minerales para que en sinergia

generen efectos positivos en el organismo.

Esta investigacion se justifica ya que permite motivar, aclarar e informar a los nutricionistas
sobre los beneficios del consumo de lacteos en la prevencion, inicio y progresion del cancer

colorrectal.

El objetivo fue desarrollar un comentario critico a partir de la busqueda sistematica y eleccion
de un articulo que responda la pregunta clinica relacionada con los beneficios del consumo

de lacteos en pacientes con cancer colorrectal.

Esta investigacion orienta a los profesionales de salud en especial a los nutricionistas a
conocer los efectos beneficiosos del consumo de lacteos y que tipo en especial, para el
manejo dietético y terapéutico de un paciente con CCR, y segun la evidencia cientifica poder

aclarar que los productos lacteos fermentados, especificamente el yogur y el queso, se
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asociaron significativamente con un menor riesgo de precursores convencionales y aserrados

de cancer colorrectal.

La presente revision critica se basa en la investigacion sobre la asociacion entre el consumo
de lacteos y el CCR y permitira ser referencia para el desarrollo de diversas investigaciones

relacionadas al CCR que beneficiara a los pacientes que lo padecen.

CAPITULO I: MARCO METODOLOGICO
1. Tipo de investigacion

El tipo de investigacion es secundaria, debido al proceso de revision de la literatura
cientifica basada en principios metodologicos y experimentales que selecciona estudios
cuantitativos y/o cualitativos, con la finalidad de dar respuesta a un problema planteado

y previamente abordado por una investigacion primaria.
2. Metodologia

La metodologia para la investigacion se realizard segun las 5 fases de la Nutricion

Basada en Evidencias (NuBE) para el desarrollo de la lectura critica:

a. Formular la pregunta clinica y blisqueda sistematica: se procedio a estructurar y
concretar la pregunta clinica que se relaciona con la estrategia PS, donde (S) es la
situacion clinica con los factores y consecuencias relacionados, de un tipo de paciente
(P) con una enfermedad establecida. Asimismo, se desarrolld una busqueda sistematica

de la literatura cientifica vinculada con palabras clave que derivan de la pregunta clinica.

Con la finalidad de realizar la busqueda bibliografica se utilizé como motor de busqueda

bibliografica a Google académico.

Luego se procedio a realizar la busqueda sistematica utilizando como bases de datos a

Science Direct, Pubmed/MEDLINE, Scielo, Scopus y WOS
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Criterios de elegibilidad y seleccion de articulos: Los criterios de elegibilidad de
articulos se encuentran en relacion a la pregunta clinica de investigacion previamente

establecida.

b. Extraccion de datos, lectura critica y sintesis: Se valor6 el nivel de evidencia
utilizando la herramienta CASPE, la cual permite la lectura critica y evaluacion de los

articulos seleccionados de acuerdo al tipo de articulo.

c. Transitar de las pruebas (evidencias) al grado de recomendacion: Los articulos
seleccionados han sido valorados mediante la herramienta CASPE, tomando en cuenta

las tabla 1 ytabla2 que a continuacion se muestran.

Tabla 1. Nivel de Evidencia para evaluacion de los articulos cientificos

Responder a las
Niveles Tipo de estudio
siguientes
Revision sistematica con o sin Meta-analisis o Meta-
Al o 1-7
analisis.
Revision sistematica con o sin Meta-analisis o Meta-
All o 1-6
analisis.
Revision sistematica con o sin Meta-analisis o Meta-

A 1T o 1-5
analisis.

BI1 Ensayo clinico aleatorizado 1-8
B1I Ensayo clinico aleatorizado / no aleatorizado 1-6
BIII | Ensayo clinico aleatorizado o no aleatorizado 1-4

CIl Estudios prospectivos de cohorte 1-7
clI Estudios prospectivos de cohorte 1-5
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CIII | Estudios prospectivos de cohorte 1-3

DI Estudios de casos y controles 1-8

Tabla 2. Grado de Recomendacion para evaluacion de los articulos cientificos

Grado de Estudios evaluados

Recomendacion

e Revisiones sistematicas con o sin meta-analisis 0 meta-
analisis (preguntas 3,4 y 6)

FUERTE e Ensayos clinicos aleatorizados (Preguntas 3, 4,6, 7y 8)

e Estudios de cohorte, (preguntas 6 y 8)

e [Estudios de casos y controles (1-8)

e Revisiones sistematicas con o sin meta-analisis 0 meta-
analisis. (Pregunta 6)

e Ensayos clinicos aleatorizados/ no aleatorizados

DEBIL
(pregunta 4)

e Estudios de cohorte, (pregunta 5)

e Estudios de casos y controles (pregunta 4)

e. Aplicacion, evaluacion y actualizacion continua: de acuerdo con la busqueda
sistematica de la literatura cientifica y seleccion de un articulo que responda la pregunta
clinica, se procedi6 a desarrollar el comentario critico seglin la experiencia profesional
sustentada con referencias bibliograficas actuales; para su aplicacion en la practica
clinica, su posterior evaluacion y la actualizacion continua al menos cada dos afios

calendarios.

3. Formulacion de la pregunta clinica segun estrategia PS (Poblacion-Situacion Clinica)
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Se identifico el tipo de paciente y la situacion clinica pertinente para realizar la pregunta

de investigacion clinica, detallada en la tabla 3.

Tabla 3. Formulacion de la pregunta clinica segun estrategia PS

Adultos mayores de 18 afios de ambos sexos con cancer

POBLACION (Paciente) colorrectal

Beneficios (menor riesgo de desarrollar cancer colorrectal)
SITUACION CLINICA | del consumo de lacteos (lacteos totales, leche, queso y

yogur) en pacientes con cancer colorrectal

La pregunta clinica es:

e (El consumo de productos lacteos reduce el riesgo de cancer colorrectal en

adultos mayores de 18 afios?

Viabilidad y pertinencia de la pregunta

La pregunta de investigacion clinica es factible debido a que la investigacion critica
de una patologia como el céancer, es relevante a nivel nacional debido a | incremento
de los casos en los ultimos afios. La pregunta de investigacion es adecuada a razon

de que existen diversos articulos cientificos que abordan el tema investigado.

Metodologia de Busqueda de Informacion

Con el objetivo de realizar la busqueda bibliografica en las bases de datos Science
Direct, Pubmed/MEDLINE, Scielo, SCOPUS y WOS, se detallan las palabras clave

en la tabla 4, asi como la estrategia de busqueda realizada en tabla 5. Finalmente se
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corrio la busqueda en las bases de datos mencionadas y se hallaron los articulos

necesarios que responden a la pregunta de investigacion.

Tabla 4. Eleccion de las palabras clave

PALABRAS MESH DECS DECS
i SIMILARES
CLAVE PORTUGUES | FRANCES
Cancer "Colorectal Cancer Cancer Cancer de colon,
colorrectal Neoplasms"[Mesh] | colorretal colorectal cancer de recto
Colorectal
Neoplasm
Colorectal
Tumors
Colorectal
Cancers
Colorectal
Carcinomas
lacteos "Dairy lacticinios les produits | Lacteo, lactico,
Products'"[Mesh] laitiers lechoso
leche "Milk"[Mesh] Leite Lait Calostro,

cuajado, lactosa

Cow Milk
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Tabla 5. Estrategias de busqueda en las bases de datos

Base de
datos

consultada

Fecha de
la

busqueda

Estrategia para la

busqueda

N° articulos

encontrados

N° articulos

seleccionados

Pubmed

26/04/2022

Science

direct

16/04/2021

Scielo

20/04/2021

WOS

22/05/2022

(TS=(“Colorectal
Neoplasm”) OR
TS=(“Colorectal Tumors”)
OR TS(“Colorectal
Tumor”) OR
TS=(*Colorectal Cancer”)
OR TS=(“Colorectal
Cancers”) OR
TS=(*“Colorectal
Carcinoma”) OR
TS=(“Colorectal
Carcinomas”) ) AND ( TS=
(“Dairy Products”) OR
TS=(“lacticinios”) OR
TS=(“les produits laitiers

“)OR
TS=(“Lacteo”) OR TS=
(milk) OR TS= “cow
milk”™))

15
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SCOPUS 22/05/2022 3 3

TOTAL 27 10

Una vez realizada la seleccion de los articulos cientificos de las bases de datos detallados
en la tabla 5, se realizé una ficha de recoleccion bibliografica en la cual se incluye la

informacion de cada articulo (tabla 6).
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Tabla 6. Ficha de recoleccion de datos bibliografica

Revista (afio,

Autor (es) Titulo del articulo volumen, Link Idioma
numero)
“Consumption of modern and traditional . .
Eur J Nutr. | https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/309290
Moroccan dairy products and colorectal 2020 63/
El Kinany K e Ingles
cancer risk: a large case control study?2 Apr:59(3):953-
963.
Advances  in
“Association Between Dairy Product | Nutrition,
Consumption and Colorectal Cancer | Volume 10, . .
o . . https://academic.oup.com/advances/artic
Risk in Adults: A Systematic Review | Issue suppl 2, )
Laura ' S le/10/suppl_2/S190/5489434?login=true
. and Meta-Analysis of Epidemiologic | May 2019, Ingles
Barrubés
Studies” Pages S190-
S211.
case-control . . .
“Higher intakes of dietary vitamin D, . . https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/318267
Zhang X, study in China. | g5/

calcium and dairy products are inversely

Br J Nutr. 2020
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associated with the risk of colorectal

cancer: a case-control study in China”

Mar
28;123(6):699-
711.

“Dairy intake during adolescence and

risk of colorectal adenoma later in life”

J Cancer. 2021

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/333980
66/

Nimptsch K, Mar;124(6):11 Ingles
60-1168.
. . . J. Cancer. 2018 o ) )
Dairy product consumption and risk of https://onlinelibrary.wiley.com/doi/epdf/
colorectal cancer in an  older 143: 1356- 10.1002/ijc.31540
Barrubés L, ' ' ' 1366 ' ' Ingles
mediterranean  population at high ’
cardiovascular risk”
Nutr  Cancer. ) )
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/312989
- L 2020;72(3):40
. Dairy Products and Cancer Risk in a 44/
Nilsson LM . 9-420 Ingles
Northern Sweden Population” '
“Dairy Consumption and Risks of | Cancer https://cebp.aacrjournals.org/content/29/
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6. Analisis y verificacion de las listas de chequeo especificas

A partir de los articulos cientificos seleccionados (tabla 6) se evalua la calidad de la

literatura mediante la lista de chequeo de “Critical Appraisal Skills Programme Espafia”

(CASPe) (tabla 7).

Tabla 7. Analisis de los articulos mediante la lista de chequeo CASPE

N° Tipo de Lista de
Titulo del Nivel de Grado de
Estudio investigacion chequeo
articulo evidencia | recomendacion
metodologica empleada
“Consumption of
modern and
traditional
1 Moroccan dairy CASOS Y
CASPE DIII DEBIL
products and | CONTROLES
colorectal cancer
risk: a large case
control study”
“Higher intakes
of dietary
vitamin D,
calcium and
5 dairy  products
are inversely CASOS Y
CASPE DIII DEBIL
associated with | CONTROLES

the risk of
colorectal
cancer: a case-

control study in

China”
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“Dairy  intake
during

adolescence and
risk of colorectal

adenoma later in

life”

COHORTE

CASPE

CII

DEBIL

“Dairy product
consumption and
risk of colorectal
cancer in an
older
mediterranean
population at
high
cardiovascular

risk”

COHORTE

CASPE

CII

DEBIL

“Dairy Products
and Cancer Risk
in a Northern
Sweden

Population”

COHORTE

CASPE

CIII

DEBIL

“Association
Between Dairy
Product
Consumption
and Colorectal
Cancer Risk in
Adults: A

Systematic

REVISION
SISTEMATICA

CASPE

All

FUERTE
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Review and
Meta-Analysis of
Epidemiologic
Studies”

“Dairy
Consumption
and Risks of
Colorectal
Cancer Incidence
and Mortality: A
Meta-analysis of
Prospective

Cohort Studies”

REVISION
SISTEMATICA

CASPE

All

FUERTE

“Dairy products
and  colorectal
cancer in middle
eastern and north
African
countries: a
systematic

review”

REVISION
SISTEMATICA

CASPE

Alll

DEBIL

“Calcium  and
dairy products in
the

chemoprevention
of colorectal
adenomas: a

systematic

REVISION
SISTEMATICA

CASPE

All

FUERTE
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review and meta-

analysis”

10

“Dairy
Consumption
and Risk of
Conventional

and Serrated

Precursors of

Colorectal
Cancer: A
Systematic
Review and

Meta-Analysis of
Observational

Studies”

REVISION
SISTEMATICA
Y
METAANALISIS

CASPE

Al

FUERTE
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CAPITULO II: DESARROLLO DEL COMENTARIO CRITICO
1. ARTICULO PARA REVISION

a) Titulo: “Dairy Consumption and Risk of Conventional and Serrated Precursors of
Colorectal Cancer: A Systematic Review and Meta-Analysis of Observational
Studies”.

b) Revisor: Licenciada Mercedes Espinoza Cardenas

¢) Institucion: Universidad Norbert Wiener, provincia y departamento de Lima-Pera

d) Direccion para correspondencia: mechebrisa23@gmail.com;

22021800728 @uwiener.edu.pe

e) Referencia completa del articulo seleccionado para revision:
Guo LL, Li YT, Yao J, Wang LS, Chen WW, He KY, Xiao L, Tang SH. “Dairy
Consumption and Risk of Conventional and Serrated Precursors of Colorectal
Cancer: A Systematic Review and Meta-Analysis of Observational Studies”. J Oncol.
2021 May 25;2021.

f) Resumen del articulo original:

Objetivo: La ingesta de lacteos se relaciona con una disminucion del riesgo de cancer
colorrectal (CCR), pero pocos estudios han evaluado la relacion entre el consumo de lacteos
y los precursores del CCR. Por lo tanto, realizamos el primer metanalisis para evaluar mas a

fondo esta asociacion.

Métodos: Se realizaron blisquedas en las bases de datos de: PubMed/MEDLINE, Embase,
Scopus y Web of Science hasta julio de 2020 en busca de estudios observacionales. Las
estimaciones de riesgo especificas del estudio para la categoria mas alta versus la mas baja
se combinaron mediante el modelo de efectos aleatorios y de efectos fijos. La calidad

metodoldgica de los estudios incluidos se evalué mediante la escala ROBINS-I.

Resultados: Se incluyeron un total de 12 estudios (3 estudios de cohortes y 9 estudios de

casos y controles). En comparacion con el nivel de consumo mas bajo, los productos lacteos
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fermentados tenian un menor riesgo de precursores de CCR tanto en la cohorte (RR = 0,92,
IC del 95 %: 0,87—0,97) como en los estudios de casos y controles (RR = 0,98, IC del 95 %:
0,96-0,99). El consumo total de lacteos (RR = 0,80, IC del 95 %: 0,68-0,96) y queso (RR =
0,96, IC del 95 %: 0,93-0,99) se asoci6 inversamente con el riesgo en los estudios de casos
y controles, mientras que el consumo de yogur se asocié inversamente con el riesgo en los
estudios de casos y controles. estudios de cohortes (RR = 0,91; IC del 95 %: 0,86—0,96). No
se encontraron asociaciones significativas para el consumo de leche total y leche descremada
0 baja en grasa. Para los andlisis de dosis-respuesta, se encontrd evidencia de asociacioén
lineal en el consumo total de lacteos y yogur. El riesgo disminuyd en un 12% para un
incremento de 200 g/d de consumo total de lacteos (RR = 0.88 IC 95 %: 0,81-0,95) y
disminuy6 un 8 % para un incremento de 50 g/d de consumo de yogur (RR=0,92 IC 95%:
0,85-0,99).

Conclusiones: Los productos lacteos fermentados, especificamente el yogur y el queso, se
asociaron significativamente con un menor riesgo de precursores convencionales y aserrados

de cancer colorrectal.

2. COMENTARIO CRITICO

El articulo cientifico seleccionado tiene como titulo: “Dairy Consumption and Risk of
Conventional and Serrated Precursors of Colorectal Cancer: A Systematic Review and Meta-
Analysis of Observational Studies” el cual se relaciona directamente con el objetivo del
estudio, que es encontrar los beneficios del consumo de lacteos en pacientes con céncer

colorrectal considerando como beneficio el menor riesgo de desarrollar cancer colorrectal.

El tema tratado por el estudio abordo de manera mas especifica los efectos beneficiosos de
los lacteos (lacteos totales, leche, yogurt y queso), ya que este estudio es el primer metanalisis
que analiza la relacion entre el consumo de lacteos y el riesgo de precursores de cancer
colorrectal. El valor nutricional de los lacteos es alto y proporcionan una amplia variedad de
nutrientes, sus efectos en la salud son consecuencia de la interaccion de todos sus

componentes. El estudio nos muestra un gran alcance que es el siguiente: los productos
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lacteos fermentados, especificamente el yogur y el queso, se asociaron significativamente

con un menor riesgo de precursores de cancer colorrectal.

El estudio tuvo varias limitaciones. La principal fue un pequefio nimero de estudios y sujetos
incluidos, por lo que no se pudieron realizar analisis de subgrupos adicionales segin la
ubicacion anatomica y el tipo histologico. Los andlisis de dosis-respuesta de tipos especificos
de productos lacteos también fueron limitados. La asociacién inversa observada entre la
ingesta de lacteos y los precursores del CCR puede deberse a factores de confusion residuales
potenciales o no medidos, aunque se evalu6 que la calidad de los 12 estudios incluidos tenia

un riesgo moderado de sesgo.

Aunque algunos factores de confusion conocidos se ajustaron en la mayoria de los estudios,
no se ajustaron todos los factores de confusion potenciales en todos los
estudios. Encontramos que la asociacién entre el total de lacteos, productos lacteos
fermentados, yogur y queso persistié en la mayoria de los subgrupos, con ajustes por factores
de confusion. Se observd también una heterogeneidad significativa entre los estudios. Sin
embargo, no se encontraron pruebas de heterogeneidad significativa entre los analisis de
subgrupos. Por ultimo, el posible sesgo de publicacion podria haber influido en los
resultados. la mayoria de los estudios de casos y controles pueden no evitar el sesgo de

recuerdo y seleccion, especialmente el sesgo de recuerdo dietético.

El presente estudio tiene varios puntos fuertes: La mayoria de los metanalisis actuales se
centran en la relacion entre los factores dietéticos, como la leche o los productos lacteos, y el
riesgo de CCR. este metaanalisis analiza la relacion entre el consumo de lacteos y el riesgo
de precursores de CCR, incluidas las lesiones convencionales y serradas. Se incluyeron
estudios de cohortes y de casos y controles a través de una buisqueda sistematica. Todos los
estudios incluidos utilizaron un FFQ validado para evaluar el consumo de lacteos. Ademas,
se observo una relacion dosis-respuesta significativamente inversa entre el consumo total de
lacteos y yogur y el riesgo de precursores de CCR, lo que puede fortalecer la confiabilidad

de los resultados del estudio.

28



En relacion a los aspectos tedricos y antecedentes expresados en la introduccion del articulo,
sefala que en el ultimo informe del Fondo Mundial para la Investigacion del Cancer (WCRF)
y el Instituto Americano de Investigacion del Cancer (AICR) se encontrd pruebas solidas de
que la ingesta de productos lacteos puede ayudar a proteger contra el CCR. Los adenomas y
un subconjunto de lesiones serradas son dos subtipos principales de los precursores del CCR.
Un metandlisis anterior mostrd un aumento riesgo de adenoma colorrectal (CRA) con la
ingesta de carne roja y procesada, un menor riesgo con una mayor ingesta de fibra dietética,

calcio, magnesio, selenio, y café.

Los lacteos se encuentran como uno de los componentes con mas importancia de la dieta,
diversas pautas dietéticas aconsejan el consumo diario de ellos, para mantener un estado de
salud adecuada. Numerosos estudios, consideran la hipotesis de que los lacteos protegerian
contra el riesgo de padecer CCR debido al alto contenido de calcio. Aunque, otros estudios

no brindan el respaldo o la evidencia hallada no es concluyente.

De acuerdo con la metodologia planteada por el autor se realizaron busquedas sistematicas
en las bases de datos de: PubMed/MEDLINE, Embase, Scopus y Web of Science hasta julio
de 2020 en busca de estudios observacionales. La definicion de la categoria de productos
lacteos en este metanalisis es: total de lacteos incluye la leche total y los productos lacteos
fermentados. La leche total incluye leche sin grasa o baja en grasa y leche entera. El producto
lacteo fermentado incluye yogur, queso y requeson. Si el consumo de lacteos se informd en
porciones/dia, lo convertimos a gramos/dia segtn las siguientes unidades estandar: 200 g de
lacteos totales, 200 g de leche (1 vaso). Si el consumo de queso se da en lonches/dia,
consideramos que cada lonche es de 25 g. Los resultados de dosis-respuesta se presentaron
para un incremento de 200, 200, 50 y 25 g/dia para el total de productos lacteos, total de

leche, yogur y queso, respectivamente.

Segun los resultados obtenidos se incluyeron un total de 12 estudios elegibles que incluian 3
estudios de cohorte y 9 de casos y controles: Los 12 estudios incluidos, publicados entre 1991
y 2020, tenian 19957 casos con precursores de CCR. De los estudios, 6 se realizaron en

Europa, 4 en Estados Unidos, 1 en Irdn y 1 en Australia. Se observd una asociacion
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significativamente negativa de la ingesta total de lacteos con adenomas colorrectales y
lesiones serradas entre los estudios generales (RR = 0,80, IC del 95 %: 0,69-0,93). No se
observo una asociacion significativa entre la leche total, leche descremada o baja en grasa
con adenomas colorrectal y lesiones dentadas entre los estudios generales (RR = 0,96, IC del

95 %: 0,81-1,14).

Se observo una asociacion significativamente negativa de la ingesta de productos lacteos
fermentados (yogur y queso) con adenomas colorrectales y lesiones serradas entre los
estudios generales (RR = 0,97 IC 95%: 0,96—0,99). Encontramos que un incremento de 200
g/d en el consumo total de lacteos podria disminuir un 12 % el riesgo de adenomas
colorrectales y lesiones dentadas. Ademds, encontramos que el riesgo de adenomas

colorrectales y lesiones serradas disminuy6 en un 8 % con un incremento de 50 g de yogur.

En la discusion realizada de los resultados, se compar6é de forma adecuada con estudios
relacionados con el tema de investigacion, analizdindose que los productos lacteos pueden
disminuir el riesgo de precursores del cancer colorrectal a través de varios mecanismos
potenciales. Se considera que el principal ingrediente anti cancer que contienen los productos
lacteos es el calcio. En la luz intestinal, el calcio puede unirse a los 4cidos grasos intestinales
y a los 4cidos biliares secundarios, reduciendo asi su citotoxicidad y la exposicion
tumorigénica al epitelio, inhibiendo la proliferacion de células epiteliales del colon e
induciendo la diferenciacion terminal. Los estudios de laboratorio han demostrado que el
calcio induce la apoptosis en las células epiteliales del colon y altera las mutaciones del gen
K-ras en el colon. Los estudios epidemioldgicos también han demostrado que una mayor
ingesta de calcio puede reducir el riesgo de cancer colorrectal (61). La lactoferrina y ciertos
acidos grasos, como el acido butirico, estan asociados con efectos beneficiosos sobre el

cancer colorrectal.
Hay varios mecanismos propuestos para explicar como los alimentos lacteos fermentados

disminuyen el riesgo de precursores de CRC. Desde el proceso de fermentacion, los

productos lacteos fermentados contienen abundantes probidticos como Lactobacilus y
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Bifidobacterium. La microbiota del cuerpo humano puede formar un microambiente para

alterar la susceptibilidad y la progresion del cancer.

En un estudio de casos y controles, se encontr6 que la microbiota asociada al CCR cambiaba
con el grado de malignidad a lo largo de la secuencia adenoma-carcinoma. Segliin esta
evidencia, el microbioma intestinal, puede corregir la composicion de la microbiota, modular
el sistema inmunitario innato, restaurar la funciéon de barrera intestinal, prevenir la
colonizacidn de patdgenos y ejercer una citotoxicidad selectiva contra las células tumorales,
desempefia un papel importante en el desarrollo del CCR. El yogur ha sido recomendado por
la Guia dietética para estadounidenses. Microorganismos vivos como streptococcus
thermophilus y Lactobacillus, dos bacterias del acido lactico utilizadas para fermentar,

pueden evitar que se inicie la carcinogénesis.

El autor concluye que el estudio sugiere una relacidon inversa entre el total de lacteos,
productos lacteos fermentados, yogur, queso y riesgo de precursores de CCR, aunque la
evidencia fue limitada. Sin embargo, no se encontraron efectos nocivos entre la ingesta de
leche total y el riesgo del precursor de CCR. El conocimiento de los factores de riesgo

asociados a los precursores del CCR es importante en las estrategias de prevencion.

La busqueda cientifica de otros articulos con alto nivel de evidencia, ha demostrado diversos
beneficios de consumo de lacteos (leche, queso y yogur) en el paciente con cancer colorrectal,
en los cuales se evidencio una asociacion inversa con el riesgo de desarrollar céncer

colorrectal.

La presente revision critica valida los hallazgos previos y se podria sugerir una ingesta
adecuada de productos lacteos totales, en especial de los fermentados como el yogur.
Justifican mas estudios prospectivos mas amplios y precisos, asi como ensayos clinicos para

investigar mas a fondo las asociaciones y los mecanismos entre ellos.

3. IMPORTANCIA DE LOS RESULTADOS
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El estudio analizado proporciona evidencia de que existe una relacion inversa entre el
consumo del total de lacteos, productos lacteos fermentados y el riesgo de precursores de
cancer colorrectal, cuyos resultados son consistentes, por lo cual se puede tomar de referencia
para estudios mas especificos. El estudio es el primer metanalisis de la asociacion entre el

consumo de lacteos y el riesgo de precursores del cancer colorrectal.
4. NIVEL DE EVIDENCIA Y GRADO DE RECOMENDACION

De acuerdo con el expertise profesional se desarrollé una categorizacion de acuerdo con el
nivel de evidencia relacionado con las preguntas de investigacion y el grado de

recomendacion categorizado como fuerte o débil.

El articulo cientifico elegido para el desarrollo del comentario critico obtuvo un nivel de
evidencia All, considerado Alto ; y un grado de recomendacioén Fuerte, por lo cual fue

elegido, al adicionalmente responder a la pregunta de investigacion planteada.
5. RESPUESTA A LA PREGUNTA

En relacion a la pregunta de investigacion clinica realizada: ;El consumo de lacteos producira

beneficios en adultos mayores de 18 anos que padecen cancer colorrectal?

El metaanalisis de estudios observacionales seleccionado para responder la pregunta reporta
que existen pruebas suficientes para determinar que el consumo de los productos lacteos
fermentados especificamente el yogur y el queso se asociaron significativamente con un

menor riesgo de precursores convencionales y serrados de cancer colorrectal.
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RECOMENDACIONES
Se recomienda:

1. La difusion de los resultados de la presente investigacion, especialmente a los
profesionales de la salud que desconocen los beneficios de los lacteos y restringen su

consumo en pacientes con cancer colorrectal.

2. No restringir el consumo de lacteos dentro de la alimentacion del paciente con cancer
colorrectal que lo toleren adecuadamente. Los pacientes se beneficiaran con el

consumo adecuado de lacteos mejorando el aporte de nutrientes.

3. Consumir lacteos de manera frecuente, de preferencia los lacteos fermentados como

el yogur y el queso, como una forma de quimioprevencion.

4. Seguir una dieta equilibrada considerando los factores protectores para el cancer
colorrectal que incluya consumo de lacteos, cereales integrales, frutas y verduras, asi
como realizar actividad fisica de intensidad moderada a intensa, para asi disminuir el

riesgo de cancer colorrectal en nuestra poblacion.

5. Realizar estudios prospectivos mas amplios y precisos, asi como ensayos clinicos,

para investigar mas a fondo las asociaciones y los mecanismos entre ellos.
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ANEXOS

ANEXO N°01. Se adjunta las tablas de valoracion por puntaje segun CASPE de

cada articulo seleccionado. Dividido en tres grupos de evaluacion.

TABLA N21 DE VALORACION PARA ESTUDIOS DE CASOS Y CONTROL

N2 PREGUNTAS CASO Y CONTROLES ESTUDIO 1 ESTUDIO 2
1 | ¢El estudio se centra en un tema claramente definido? 2 2
¢Los autores han utilizado un método apropiado para responder a
2 |la pregunta? 2 2
3 | éLos casos se reclutaron/incluyeron de una forma aceptable? 2 2
4 | iLos controles se seleccionaron de una manera aceptable? 1 1
¢éLa exposicidon se midié de forma precisa con el fin de minimizar
5 | posibles sesgos? 1 1
6 | A. ¢Qué factores de confusién han tenido en cuenta los autores? 1 1
B. éHan tenido en cuenta los autores el potencial de los factores de
confusion en el disefio y/o analisis? 1 1
7 | éCudles son los resultados de este estudio? 1 2
¢Cual es la precisidon de los resultados?¢Cual es la precision de la
8 | estimacioén del riesgo? 1 1
9 |¢éTe crees los resultados? 1 2
10 | ¢Se pueden aplicar los resultados a tu medio? 1 1
éLos resultados de este estudio coinciden con otra evidencia
11 | disponible? 1 2
TOTAL VALORACION 15 18
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Cuadro de valoracion CASPE

NO

NO SE

SI

TABLA N22 DE VALORACION PARA ESTUDIOS DE COHORTE

Ne PREGUNTAS COHORTE ESTUDIO 3 | ESTUDIO4 | ESTUDIOS
¢El estudio se centra en un tema claramente
1 | definido? 2 2 2
éla cohorte se reclutd de la manera mas
2 |adecuada? 2 2 2
¢El resultado se midié de forma precisa con el fin
3 | de minimizar posibles sesgos? 2 2 1
¢Han tenido en cuenta los autores el potencial
efecto de los factores de confusién en el disefio
4 |y/o analisis del estudio? 2 2 2
¢El  seguimiento de los sujetos fue Ilo
5 | suficientemente largo y completo? 2 2 1
6 | éCudles son los resultados de este estudio? 1 1 1
7 | éCual es la precision de los resultados? 1 1 1
8 | éTe parecen creibles los resultados? 2 2 2
¢éLos resultados de este estudio coinciden con otra
9 | evidencia disponible? 1 1 1
10 | ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? 1 1 1
11 | éVa a cambiar esto tu decisién clinica? 1 1 1
TOTAL VALORACION 17 17 15
NO 0
Cuadro de valoracion CASPE | NO SE 1
S| 2
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TABLA DE VALORACION PARA REVISIONES SISTEMATICAS

. PREGUNTAS REVISION ESTUDIO |ESTUDIO | ESTUDIO | ESTUDIO | ESTUDIO
N SISTEMATICA/METAANALISIS 6 7 8 9 10
éSe hizo la revisidn sobre un tema claramente
1 | definido? 2 2 2 2 2
2 | ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuado? 2 2 2 2 2
éCrees que estaban incluidos los estudios
3 |importantes y pertinentes? 2 2 2 2 2
éCrees que los autores de la revision han hecho
suficiente esfuerzo para valorar la calidad de los
4 | estudios incluidos? 2 2 2 2 2
Si los resultados de los diferentes estudios han sido
mezclados para obtener un resultado "combinado”,
5 | éera razonable hacer eso? 2 2 1 2 2
6 | éCual es el resultado global de la revision? 2 2 1 2 2
7 | éCudl es la precisiéon del resultado/s? 2 2 1 1 2
8 | éSe pueden aplicar los resultados en tu medio? 1 1 1 2 2
éSe  han considerado todos los resultados
9 |importantes para tomar la decisién? 1 1 1 2 2
éLos beneficios merecen la pena frente a los
10 | perjuicios y costes? 1 1 1 1 1
TOTAL VALORACION 17 17 14 18 19
NO 0
Cuadro de valoracion CASPE | NO SE 1
S| 2
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