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RESUMO

Objetivo: A obesidade e a sindrome metabélica configuram importantes fatores de risco
modificaveis para o cancer. Esta revisdo integrativa incluiu cinco meta-analises
publicadas entre 2020 e 2024, identificadas nas bases PubMed e BVS. Os resultados
demonstraram associa¢do consistente entre obesidade, sindrome metabdlica e maior risco
de neoplasias, especialmente cancer colorretal, endometrial, hepatico, pancreatico,
vesicale mamario na pés-menopausa. Os mecanismos envolvidos incluem inflamagio
cronica, resisténcia insulinica, alteracdes hormonais e disfun¢des metabdlicas. Conclui-se
que a avaliacdo metabdlica deve ser incorporada as estratégias de prevencdo e manejo
clinico do cancer, refor¢ando a importancia do controle da obesidade no enfrentamento
das doencas cronicas ndo transmissiveis.

Palavras-chave: Doengas Cronicas Nao Transmissiveis; Alteracdes hormonais; Inflamagio
Cronica; Oncologia.

ABSTRACT

Objective: Obesity and metabolic syndrome are important modifiable risk factors for
cancer. This integrative review included five meta-analyses published between 2020 and
2024, identified in the PubMed and BVS databases. The results demonstrated a consistent
association between obesity, metabolic syndrome, and an increased risk of neoplasms,
especially colorectal, endometrial, liver, pancreatic, bladder, and breast cancer in
postmenopausal women. The mechanisms involved include chronic inflammation,
insulin resistance, hormonal changes, and metabolic dysfunctions. The conclusion is that
metabolic assessment should be incorporated into cancer prevention and clinical
management strategies, reinforcing the importance of obesity control in combating
chronic noncommunicable diseases.

Keywords: Chronic Noncommunicable Diseases;
Inflammation; Oncology.

Hormonal Changes; Chronic

RESUMEN

Objetivo: La obesidad y el sindrome metabélico son importantes factores de riesgo
modificables para el cancer. Esta revision integrativa incluyé cinco metanalisis publicados
entre 2020 y 2024, identificados en las bases de datos PubMed y BVS. Los resultados
demostraron una asociaciéon consistente entre la obesidad, el sindrome metabdlico y un
mayor riesgo de neoplasias, especialmente cancer colorrectal, de endometrio, de higado,
de pancreas, de vejiga y de mama en mujeres posmenopausicas. Los mecanismos
implicados incluyen inflamacién crénica, resistencia a la insulina, cambios hormonales y
disfunciones metabdlicas. La conclusién es que la evaluacién metabodlica debe
incorporarse en las estrategias de prevencién y manejo clinico del cancer, lo que refuerza
la importancia del control de la obesidad en la lucha contra las enfermedades crénicas no
transmisibles.

Palabras clave: Enfermedades crénicas no transmisibles; Cambios hormonales;
Inflamacién crénica; Oncologia.
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Introducao

A obesidade e a sindrome metabdlica emergem como fatores de risco
modificaveis para diversas doencas cronicas nao transmissiveis, incluindo o cancer,
uma das principais causas de morbimortalidade mundial.l2 No Brasil, a obesidade
afeta aproximadamente 31% dos adultos,3 e cerca de 25% da populagdo mundial é
portadora de sindrome metabdlica (MetS).*

O cancer, segunda principal causa de morte no Brasil, apresenta mais de
600 mil novos casos anuais.> Evidéncias crescentes demonstram que obesidade e
sindrome metabdlica aumentam o risco de neoplasias, especialmente mama pds-
menopausa, célon e reto, rim, figado e pancreas.®7

Os mecanismos fisiopatolégicos que sustentam essa relacdo sao multiplos e
interdependentes. A obesidade esta associada a um estado de inflamagdo cronica de
baixo grau, resisténcia insulinica, hiperinsulinemia e alteracdes na producao de
adipocinas e hormonios sexuais, criando um ambiente favoravel a carcinogénese.8Ja a
sindrome metabdlica, que inclui obesidade central, hipertensao arterial, dislipidemia e
intolerancia a glicose, potencializa esses processos por meio de vias metabdlicas e
inflamatoérias comuns, demonstrando o risco oncolégico.?

Dada a magnitude do problema e sua relevancia clinica e epidemiolégica,
torna-se fundamental compreender de forma integrada a associacdo entre obesidade,
sindrome metabdlica e risco de cancer. Essa compreensdo permite niao apenas
identificar popula¢cdes de maior vulnerabilidade, mas também orientar estratégias de
prevencao, rastreamento e manejo clinico mais eficazes.®”

Assim, o presente estudo teve como objetivo analisar a relacao entre
obesidade e sindrome metabdlica ao risco de desenvolvimento de cancer, destacando
os tipos mais frequentemente associados.

Método

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura sobre a associacao entre
obesidade, sindrome metabodlica e risco de cancer. A busca foi realizada nas bases
PubMed/MEDLINE (National Library of Medicine, EUA) e Biblioteca Virtual em
Saude (BVS), utilizando descritores controlados (MeSH) e termos livres em inglés e
portugués, combinados com operadores booleanos. Foram incluidos apenas artigos de
meta-analise, publicados entre 2020 e 2024, disponiveis em texto completo gratuito e
com populagdo adulta.

Na PubMed/MEDLINE, a estratégia utilizada foi: ("Obesity"[MeSH]) AND
("Neoplasms"[MeSH] OR cancer OR oncogenesis OR tumor) e ("Metabolic
Syndrome"[MeSH]) AND ("Neoplasms"[MeSH] OR cancer OR oncogenesis OR
tumor). Na BVS, a estratégia utilizada foi: ("sindrome metabélica” OR "metabolic
syndrome") AND (cancer OR cancer OR neoplasia OR tumor OR oncogénese) AND
(adulto OR adult) e (obesidade OR obesity) AND (cancer OR cancer OR neoplasia OR
tumor OR oncogénese) AND (adulto OR adult).

Os critérios de exclusdo compreenderam estudos pediatricos, revisdes
sistematicas sem metandlise, ensaios pré-clinicos ou em animais, relatos de caso,
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editoriais, cartas ao editor, dissertacoes, teses e artigos que ndo apresentassem
resultados diretamente relacionados a associagao investigada.

A selecdo dos artigos ocorreu em trés etapas: (1) triagem por titulo e
resumo, (2) leitura integral para confirmar a elegibilidade, e (3) organizacdo dos
estudos em planilha padronizada, com extracdo das informacgdes de autores, ano, pais,
delineamento metodoldgico, populacdo estudada e o tipo de cancer avaliado.

Resultados
Foram identificados 66 registros (PubMed = 48; BVS = 18). Apds exclusdes,
5 meta-andlises preencheram os critérios de elegibilidade e foram incluidas na sintese

(Figura 1).

Fluxograma PRISMA - Selecao dos estudos (2020-2024)

Registros identificados
PubMed = 48 | BVS = 18
Total = 66

!

Apods remocao de duplicatas
n =65

!

Triagem por titulo e resumo
n = 65 avaliados
n = 51 excluidos

A
Textos complétos avaliados
n=14
n = 9 excluidos:
- Nao meta-analises
- Populagao pediatrica
- Desfechos nao relevantes

I

Estudos incluidos na sintese final
n = 5 (meta-analises)

Figura 1 - fluxograma PRISMA da sele¢do dos estudos (2020-2024).
Fonte: Elaborado a partir dos dados da revisao integrativa (PubMed e BVS).

As principais caracteristicas metodoldgicas e os achados de cada estudo
incluido encontram-se sistematizados na Tabela 1.

Tabela I - Descrigdo dos estudos incluidos na revisdo integrativa sobre obesidade,
sindrome metabdlica associada ao risco de cancer (2020-2024).

Autor/ano Pais/Regiao Tipo Populagao/amostra Exposicao Tipo de
de avaliada cancer/desfecho
estudo
Han et al, Asia, Europa, Meta- 30 estudos Sindrome Cancer Colorretal
2021 EUA analise metabolica
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Goodarzi et EUA, Reino Meta- 759.066 Fendtipos Cancer colorretal
al,, 2022 Unido, Coreia  analise metabodlicos

(obesidade e

Sindrome

metabdlica)
Fontvieille Europa, Reino Meta- 577.343 Obesidade 13 Canceres
et al.,, 2023 Unido analise (IMQ) relacionados a

obesidade
Tzelves et Europa, EUA, Meta- 49.647.098 Obesidade Cancer de bexiga
al, 2021 Canad4, Asia, andlise
Australia

Wang et al, Reino Unido Meta- 74.763 Obesidade Cancer de mama
2024 analise

Fonte: Elaborado a partir dos estudos incluidos na revisdo integrativa.!1-15

Entre os estudos incluidos, observaram que a sindrome metabdlica esteve
associada ao aumento de aproximadamente 25% no risco de cancer colorretal.ll De
forma semelhante, Goodarzi et al. evidenciaram que fenétipos metabodlicos adversos,
mesmo em individuos de peso normal, aumentaram significativamente o risco de
cancer colorretal.12 Fontvieille et al. demonstraram que incrementos no indice de
massa corporal se associaram a um risco 10 a 16% maior de diferentes canceres
relacionados a obesidade.l3 Ja Tzelves et al. identificaram que tanto o sobrepeso
quanto a obesidade elevaram o risco de cancer de bexiga, especialmente em homens, e
que a obesidade central também representou fator de risco importante.14 Por fim,
Wang et al. mostraram que mulheres com obesidade de peso normal apresentaram
maior risco de cancer de mama na pés-menopausa.ls

A Figura 2 apresenta a comparacao grafica das medidas de associacdo dos
estudos incluidos. Todos os trabalhos identificaram valores acima da linha de
referéncia (RR/OR/HR = 1,0), indicando aumento do risco de cancer em diferentes
contextos de obesidade e sindrome metabdlica. Cada barra representa a medida
pontual o risco relativo (RR), odds ratio (OR) ou hazard ratio (HR) de acordo com o
tipo de exposicao avaliada (sindrome metabdlica, IMC = indice de massa corporal,
fenotipos metabdlicos, obesidade de peso normal ou obesidade central) e o tipo de
cancer. As barras horizontais indicam os intervalos de confianca de 95% (IC95%). A
linha tracejada em vermelho representa auséncia de associacdo (valor de referéncia =
1,0).

Medidas de associagdo (RR, OR, HR) entre obesidade/SMet e risco de cancer - meta-analises 2020-2024
=== Nenhuma associacao (RR/OR/HR = 1,0)

. Wang 2024 1.19 (1C95% 1.08-1.31)
(NWO, mama, pés-menopausa)
Tzelves 2021 1.19 (IC95% 1.02-1.38)
(Obesidade, bexiga, mulheres) ! '
Tzelves 2021

. 1.14 (1IC95% 1.06-1.22)
(Obesidade, bexiga, homens)

Tzelves 2021
1.12 (1C95% 1.04-1.21)

(Sobrepeso, bexiga, homens)
Fontvieille 2023

€ 1.16 (IC95% 1.14-1.18]

(IMC, UKB, obesidade-rel) ¢ !
Fontvieille 2023

1.10 {IC95% 1.08-1.12]
(IMC, EPIC, obesidade-rel) ! !
G?’S"ﬂi"’él ZC%ZC% 1.24 (1C95% 1.19-1.29)

Gu?ali{éi %:%2(:2; 1.14 (1C95% 1.06-1.22)
c?l!?&flw 2C°R2C2J 1.19 (IC95% 1.09-1.31)
. . Han 2021 1.72 (IC95% 1.03-2.42)
(SMet, mortalidade cancer-especifica)
Han 2021

{SMet, CRC)

1.25 (IC95% 1.18-1.32)

H
0.25 0.50 0.75 1.00 1.25 1.50 1.75
Medida de associacdo (RR /OR / HR)
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Figura 2_ Forest plot das medidas de associa¢do entre obesidade, sindrome metabdlica e risco de cancer, meta-analises 2020-2024.
Fonte: Elaborado a partir dos estudos incluidos na revisdo integrativa.!1-15

Abreviagdes: CRC = cancer colorreta, MHNW = peso normal metabolicamente
saudavel;, MUHNW = peso normal metabolicamente ndo saudavel; MHO = obeso
metabolicamente saudavel; MUHO = obeso metabolicamente nio saudavel; NWO =
obesidade em peso normal;

Discussao

Os achados corroboram a literatura ao identificar associagdes consistentes
entre obesidade, sindrome metabdlica e determinados tipos de cancer, especialmente
mama pods-menopausa, colorretal, endometrial, figado e pancreas, o que reforca o
papel da adiposidade e das disfungdes metabdlicas na carcinogénese.16-14 Padroes
semelhantes, principalmente para o cancer colorretal e endometrial se destacam como
0s mais associados.18-19

A inflamacdo crénica de baixo grau e a resisténcia insulinica emergem
como vias centrais nessa relacao. O tecido adiposo disfuncional libera citocinas pré-
inflamatorias, como TNF-a e IL-6, que estimulam proliferacdo celular e angiogénese
tumoral.20 Além disso, a hiperinsulinemia associada a sindrome metabdlica aumenta
os niveis circulantes de IGF-1, favorecendo sinalizacdo proliferativa e inibicao do
apoptose. Esse mecanismo também foi descrito em andlises populacionais de coorte
por Anderson et al, sugerindo consisténcia entre diferentes popul¢des.?!

Embora a associacdo entre obesidade e cancer de mama na p6s-menopausa
seja consistente, alguns estudos apontam resultados divergentes na pré-menopausa,
sugerindo influéncia de fatores modificadores.16-18

Em relacdo aos tipos de cancer identificados nesta revisdo, algumas
justificativas fisiopatoldgicas sdo particularmente relevantes. No caso do endométrio,
o hiperestrogenismo decorrente da aromatizacdo periférica no tecido adiposo constitui
mecanismo-chave na promog¢do tumoral. Ja no cancer colorretal, a disbiose intestinal e
o estado inflamatério crénico parecem desempenhar papel determinante.1®

Consideracoes Finais

A obesidade e a sindrome metabdlica exercem papel significativo na
carcinogénese, especialmente nos canceres colorretal, endometrial, hepatico,
pancreatico e de mama na p6s-menopausa. Persistem, contudo, divergéncias quanto a
outros tumores, como préstata e mama em mulheres pré-menopausa, o que evidencia
areas do conhecimento a serem desvendadas e necessidade de novas investigacdes.
Este estudo refor¢a a importancia de incorporar a avaliacdo metabdlica as estratégias
de prevencdo e pratica clinica, reconhecendo o enfrentamento da obesidade como
componente estratégico no combate as doengas cronicas nao transmissiveis.
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