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Het Big 5 palet

• Kanker

• Hart- en vaatziekten

• Astma / COPD

• Depressie

Diabetes• Diabetes

Welke belangrijke risicofactor hebben zij gemeen ?
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Gevolgen overgewicht breder dan Big 5

Overgewicht

‘Metabole gevolgen’
Diabetes

Hart‐ en vaatziekten

‘Dynamische gevolgen’
Arthrose

‘Overige’
Galstenen
Alzheimer

jicht 
cognitieve stoornissen

Longklachten
Oesofageale reflux

‘Kanker’
Meerdere typen

maligniteit

In deze presentatie aandacht voor

Overgewicht, diabetes en kanker

Relatie tussen overgewicht, diabetes, kanker
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Relatie tussen overgewicht, diabetes, kanker
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Roken verhoogt de kans op diabetes

Willi et al. JAMA 2007

Overgewicht verhoogt kans op kanker (EPIC)

BMI (kg/m2)

< 25.0 25.0-29.9 >30 .0

Oesofaguscarcinoom 1.0 1.21 1.80

Mammacarcinoom 1 0 1 30 1 31Mammacarcinoom 1.0 1.30 1.31

Endometriumcarcinoom 1.0 1.11 2.00

Niercelcarcinoom mannen
vrouwen

1.0         
1.0

0.81
1.40

1.06
1.68

Coloncarcinoom mannen
vrouwen

1.0
1.0

1.00
1.16

1.41
1.07

Lehman et al, 2004; Friedenreich et al, 2006; Pischon et al, 2006; Steffen et al, 2009 

Een toenemende middelomtrek verhoogt de 
kans op colonkanker
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Diabetes is geassocieerd met een toegenomen  
incidentie van (fatale) maligniteiten

De incidentie van kanker is verhoogd bij diabetes

Mannen Vrouwen

• Colon Colon

• Lever Pancreas

• Pancreas Mamma

• Blaas Endometrium

Coughlin et al. AJE 2004

Een simpel pathofysiologisch proces

Insuline / IGF

Metabole switch

Proliferatie /
overleving

Resistentie tegen 
radiotherapie / 
chemotherapie
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Een simpel pathofysiologisch proces

Testosteron           oestradiol

∆4-andros- oestron
teendion

Vrije vetzuren↑, cytokines
(TNF-α) 17-βHSD

Insuline resistentie

Abdominale adipositas

Bloed en weefsel:
IGFBP1, IGFBP2 ↓

SHBG↓

Doelcellen:
apoptose ↓

celproliferatie ↑

Insuline ↑

Tumor ontwikkeling

IGF-1 ↑
Bioavailable

testosteron/oestradiol

Lever: SHBG
synthese ↓

Calle & Kaaks.
Nat Rev Cancer 2006
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Hoe zwaarder iemand is, des te kleiner is de 
kans op preventief medisch onderzoek
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Maruthur NM, et al. J Gen Intern Med 2009;24:665-77;
Maruthur NM, et al. Obesity 2009;17:375-81
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Causaliteit niet strikt bewezen, misschien 
socio-economische factoren of educatie ?

Maruthur NM, et al. J Gen Intern Med 2009;24:665-77;
Maruthur NM, et al. Obesity 2009;17:375-81
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Diabetesmedicijnen en kanker

• Uit epidemiologisch onderzoek blijkt:

• beschermend effect geassocieerd met metformine en 
glitazones

• verhoogde kans geassocieerd met hyperinsulinemie, 
exogene toediening insuline, sulfonylurea 

Kanker sterfte in type 2 diabetes

Landman GWD, et al. Diabetes Care 2010;33:322-6
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Kanker sterfte bij gebruikers van 
metformine en insuline in Canada

• 5 jaar follow-up studie

• recept voor metformine, sulfonylureum of insuline

• metformine vs. sulfonylureum monotherapie:

HR = 0.80  (95% CI 0.65-0.98)

• insuline prescriptie vs. geen insuline

< 3 insuline prescripties: HR 2.22 (0.99–5.00

3-11 prescripties: HR 3.33 (2.26–4.89)

≥12 insuline uitgiften: HR 6.40 (4.69–8.73) 

Cave: confounders: HbA1c, overgewicht !

Bowker SL, et al. Diabetologia 2010; 53:1631-7

Diabetes en kanker in Nederland

Van de Poll-Franse. Int J Cancer 2007; 120: 1986-92

Significant hogere sterfte van diabetes patiënten met kanker 
van colon, rectum, mamma, uterus, ovarium, prostaat, NHL 

vs niet-diabetes patiënten

Sterfte aan kanker naar aanwezigheid diabetes

Barone BB, et al. JAMA 2008;300:2754-64

Diabetes en postoperatieve sterfte na kanker 
operatie (< 30 dagen)

Barone BB, et al. Diabetes Care 2010;33:931-9

Mogelijke verklaringen voor hogere kanker 
sterfte bij diabetes

• Later gediagnostiseerd, dus verder gevorderd

• Meer recidieven 
• (Meyerhardt et al, 2006, Weiser et al, 2004)

• Diabetes verhoogt kans op complicaties, bv. infecties
(Derr et al, Diabetes Care 2008)

• Behandeling van kanker is anders, mensen met 
diabetes kleinere kans om behandeling te ondergaan

(Van de Poll-Franse, 2007)

Slecht gereguleerde patiënten met type 2 diabetes *:Slecht gereguleerde patiënten met type 2 diabetes :

• meer rechtszijdig gelokaliseerde CRC (colorectal cancer)

• een meer gevorderd stadium bij presentatie

• vroeger begin van CRC

• slechtere 5-jaars overleving

* HbA1c > 7.5% vs. < 7.5%
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Door diabetes andere behandeling in 
vergelijking met geen diabetes

• Jonge mammacarcinoom patiënten met diabetes 
minder vaak adjuvante behandeling

• Oudere patiënten mammacarcinoom en diabetes 
minder vaak bestraling

• Vrouwen met ovariumcarcinoom en diabetes wordenVrouwen met ovariumcarcinoom en diabetes worden 
minder vaak geopereerd

• Oudere mannen met NHL minder vaak bestraling als 
zij diabetes hebben

Van de Poll-Franse. Int J Cancer 2007; 120: 1986-92

Door diabetes andere behandeling in 
vergelijking met geen diabetes

• Jonge mammacarcinoom patiënten met diabetes 
minder vaak adjuvante behandeling

• Oudere patiënten mammacarcinoom en diabetes 
minder vaak bestraling

• Vrouwen met ovariumcarcinoom en diabetes worden
Causaliteit niet strikt bewezen, misschien 

socio-economische factoren of aanwezigheidVrouwen met ovariumcarcinoom en diabetes worden 
minder vaak geopereerd

• Oudere mannen met NHL minder vaak bestraling als 
zij diabetes hebben

Van de Poll-Franse. Int J Cancer 2007; 120: 1986-92

socio-economische factoren, of aanwezigheid
van complicaties ten gevolge van diabetes ?
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Rx
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Samenvatting

• Veel van de Big 5 aandoeningen komen gelijktijdig voor

• Overgewicht en diabetes vergroten kans op maligniteit

• Diabetes en overgewicht zijn tevens een ongunstige 
factor voor diagnostiek, behandeling, complicaties van 
kankerkanker

• Preventie van overgewicht heeft veel meer gezondheids-
implicaties dan alleen verminderen van diabetes

• Let extra op deelname aan kankerscreening door 
diabetes patiënten
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