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Alkohol øger risikoen for kræft, og risikoen stiger med mængden.

Evidensen bag Sundhedsstyrelsens lavrisikogrænser på maks. syv genstande om ugen for kvinder og maks. 14 genstande
for mænd er styrket.

Relevansen af at bevare officielle højrisikogrænser på maks. 14 og maks. 21 genstande om ugen bør overvejes.

Indtag af alkohol er associeret med risiko for mere end 200 sygdomme og en øget risiko for ulykker [1]. Alkohol,
her synonymt med ethanol, er ligesom sit nedbrydningsprodukt acetaldehyd af World Health Organization
(WHO) kategoriseret som et gruppe 1-karcinogen, altså kræftfremkaldende hos mennesker, første gang i 1988 [2]
og igen i 2007 og i 2010 [3-5]. I 1910 fandt Lamy en klar sammenhæng mellem indtag af alkohol og udviklingen af
kræft i spiserør og mavesæk hos 134 alkoholmisbrugere [6]. Studiet blev fulgt op af en række studier af bl.a.
bryggeriarbejdere, som med et højt alkoholindtag havde en høj risiko for bl.a. hoved-hals-kræft [2]. Evidensen
fra de seneste befolkningsstudier kombineret med eksperimentelle studier og dyrestudier er blevet samlet af
World Cancer Research Fund (WCRF) og WHO i systematiske review og metaanalyser [7, 8]. Endvidere har man
på Statens Institut for Folkesundhed udført en systematisk litteraturgennemgang, som er udgivet i rapporten
»Alkoholrelaterede helbredskonsekvenser« i 2020 [9]. Vi kan på baggrund heraf konkludere, at der er
overbevisende evidens for en direkte association mellem indtag af alkohol og risiko for udvikling af kræft i
mund, svælg, strube, spiserør, lever samt tyk- og endetarm hos begge køn og bryst hos kvinder. Derudover er der
mistanke om, at alkohol øger risikoen for kræft i mavesæk, bugspytkirtel, lunge og hud. Vi har i de seneste år
opnået en langt bedre viden om, hvad alkoholmængde, drikkefrekvens og alkoholtype betyder for kræftrisikoen.

Alkoholindtag er en af de vigtigste modificerbare risikofaktorer for kræft, og vores nuværende viden giver gode
muligheder for, at vi kan rådgive befolkningen om alkohols bidrag til kræftrisiko på et sagligt grundlag, også selv
om der stadig mangler viden om nogle kræftsygdomme og de præcise underliggende mekanismer.

ALKOHOLS BETYDNING FOR DE ENKELTE KRÆFTFORMERALKOHOLS BETYDNING FOR DE ENKELTE KRÆFTFORMER

BrystkræftBrystkræft

Brystkræft er den hyppigste kræftform hos kvinder, og alkohols betydning er undersøgt i en lang række studier.
WCRF finder i deres metaanalyse af 24 kohortestudier en 9% højere risiko for hver 10 g ekstra alkohol indtaget
pr. dag. Fundet er konsistent med en række andre systematiske review og metaanalyser [10-12]. Evidensen er
stærkere for postmenopausale end præmenopausale kvinder. WCRF fandt i en metaanalyse af 15 kohortestudier
med præmenopausale kvinder en 5% højere risiko pr. 10 g alkohol indtaget dagligt og klassificerede evidensen i
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den næsthøjeste kategori, som sandsynligvis kræftfremkaldende [7].

Som følge af en række større og mere detaljerede kohortestudier er der påvist en association også ved lave indtag
af alkohol. Således rapporterer Choi et al [11] om en højere relativ risiko (RR) på 4% for brystkræft hos kvinder
ved indtag på op til ca. 6 g alkohol om dagen i sammenligning med kvinder, der ikke drak alkohol; i dette studie
kunne man således påvise en øget risiko for brystkræft selv ved ganske lave indtag.

Det har ikke i de publicerede studier kunnet påvises, at drikkemønsteret, altså hvordan genstandene fordeler sig
over ugen, påvirker risikoen forskelligt for et givet alkoholindtag.

I en række studier har man undersøgt og fundet, at alkoholindtag tidligt i livet, i perioden mellem menarche og
første fuldførte graviditet, som er en for brystvævet særlig følsom periode, muligvis har betydning for den
senere risiko for brystkræft [12].

Imidlertid tyder resultaterne af den tilgængelige forskning på, at det er indtaget i årene op mod
brystkræftdiagnosen, der er vigtigst for risikoen, så selv om kvinden tidligere har haft en høj alkoholindtagelse,
vil en reduktion altid være gavnlig.

Den kumulerede incidens for brystkræft hos kvinder op til 85 år er 13,5% ifølge Cancerregisteret 2016. Med en
RR på omkring 10% pr. 10 g indtaget alkohol, vil der hos 100 kvinder, der drikker en genstand dagligt,
forekomme 1-2 flere tilfælde af brystkræft end hos 100 kvinder, der ikke drikker alkohol.

Mundhule-, svælg- og strubekræftMundhule-, svælg- og strubekræft

En metaanalyse fra WCRF baseret på ni studier viste en 18% højere risiko for at få kræft i mundhule, svælg eller
strube pr. 10 g alkohol dagligt [7].

I nogle studier har man påvist en forøget risiko allerede ved lave indtag, defineret som mindre end 12,5 g
alkohol/dag svarende til en genstand [10], og langt de fleste studier viser en højere risiko ved højere indtag.
Estimeringen af alkohols præcise effekt vanskeliggøres af en additiv interaktion med rygning.

WCRF har også undersøgt effekten af alkoholtype, og man fandt en klar øget risiko for indtag af øl og spiritus,
mens indtag af vin ikke var relateret til højere risiko i en separat analyse. På trods af justering for rygning, kan
analyserne indeholde residualkonfounding i relation til rygevaner og alkoholtype [7].

SpiserørskræftSpiserørskræft

Der findes en overbevisende sammenhæng mellem indtag af alkohol og risiko for at udvikle spiserørskræft af
typen pladecellekarcinom. Metaanalysen fra WCRF viser en 25% højere risiko pr. 10 g alkohol indtaget dagligt
[7]. Nogle studier viser en forøget risiko allerede ved lave indtag. WCRF konkluderer, at der ikke er en nedre
sikker grænse, hvor alkohol ikke har betydning, og at evidensen er overbevisende [7].

LeverkræftLeverkræft

WCRF konkluderer, at der er overbevisende evidens for, at alkoholindtag øger risikoen for leverkræft. I
metaanalysen sås en forøget risiko ved dagligt indtag over 45 g alkohol, men ingen signifikant effekt ved lavere
indtag. I andre metaanalyser, som f.eks. Chuang et al [13], fandt man en forøget RR også ved meget lave indtag,
således at en enkelt daglig genstand var relateret til en 8% højere risiko end intet indtag. Virushepatitis
potenserer risikoen ved alkoholindtag markant for leverkræft [13].

Tyktarms- og endetarmskræftTyktarms- og endetarmskræft

WCRF fandt i deres metaanalyse baseret på 16 studier en højere RR for tyktarms- og endetarmskræft på 7% pr. 10
g alkohol/dag. Dette er i overensstemmelse med en række andre metaanalyser [10, 11, 14, 15]. I de fleste studier
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ses en relativ højere risiko hos mænd end hos kvinder. I nogle studier ses en forøget risiko allerede ved et
alkoholindtag omkring én genstand pr. dag, men dette er ikke konsistent. I de fleste studier rapporteres der om
nogenlunde ens RR for henholdsvis tyktarms- og endetarmskræft. WCRF konkluderer, at den overbevisende
evidens findes fra indtag på 30 g og derover, svarende til godt to genstande pr. dag.

MavesækkenMavesækken

I forhold til kræft i mavesækken kategoriserer WCRF, at der er sandsynlig evidens for en øget risiko associeret
med alkohol. Der kan først påvises en association for daglige indtag på fra omkring tre genstande pr. dag.
Sammenhængen var kun signifikant hos mænd.

Andre kræftformerAndre kræftformer

For øvrige kræftformer mangler der flere studier, før der kan drages en konklusion. Dette gælder bl.a.
lungekræft, kræft i bugspytkirtlen, malignt melanom og basocellulært karcinom. For disse kræftformer
konkluderer WCRF, at der er mistanke om, at alkohol øger risikoen.

Endelig bør det nævnes, at alkohol ser ud til at beskytte mod kræft i nyrerne. WCRF finder baseret på syv studier
en 8% lavere RR pr. 10 g indtaget alkohol pr. dag, hvilket er konsistent med andre studier. Der er evidens for en
beskyttende effekt ved indtag af op til to genstande pr. dag.

RESULTATER FRA STUDIER MED GENETISKE VARIATIONER OG MENDELSK RANDOMISERINGS-STUDIERRESULTATER FRA STUDIER MED GENETISKE VARIATIONER OG MENDELSK RANDOMISERINGS-STUDIER

Alkohol metaboliseres først til acetaldehyd af alkoholdehydrogenase (ADH), som metaboliseres videre til acetat
af aldehyddehydrogenase (ALDH). Variationer i gener, som er relateret til aktiviteten af disse enzymer, påvirker

Alkohol øger risikoen for mere end 200 sygdomme, herunder en række kræftsygdomme. Foto: Colourbox.
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hastigheden, hvormed ethanol omsættes. Samspillet mellem genetiske polymorfier i bl.a. ADH1B og ADH1C og
alkoholindtagelse er undersøgt i relation til en række kræftformer [16-23].

Det er komplekse sammenhænge, som på grund af bivirkninger ved ophobning af acetaldehyd også påvirker
indtagelsen af alkohol, og studierne giver ikke noget klart billede af, om en eventuel risiko skyldes de genetiske
polymorfier for de alkoholmetaboliserende enzymer eller alkoholindtaget som sådan.

Der er i de seneste år publiceret studier, hvor man har anvendt mendelsk randomisering til undersøgelse af
sammenhængen mellem alkoholindtag og risiko for en række kræftsygdomme. I disse studier benytter man sig
af en kortlægning af genetiske varianter, som determinerer indtaget af alkohol. Eksempelvis benyttede man i et
nyligt publiceret studie 99 udvalgte single nucleotid polymorphisms (SNPʼer), der var fundet at være relateret til
alkoholindtag – tilsammen beskrev disse 99 genetiske variationer 4,2% af variationen i alkoholindtag – samt 22
SNPʼer med association til storforbrug af alkohol [21]. I studiet fandt man ingen sammenhæng mellem de
identificerede genetiske varianter og risiko for brystkræft. Det er vigtigt at understrege, at studier, hvor man
anvender mendelsk randomisering, ligesom alle andre typer af studier, herunder de tidligere omtalte
observationelle studier, har svagheder. Analyserne er baseret på en række antagelser, og konfounding kan ikke
udelukkes, da de identificerede variationer kan have betydning for anden risikoadfærd end alkoholindtagelsen.

Forfatterne konkluderede, at på trods af god styrke i studiet kan alkohols effekt på brystkræft være så lille, at den
ikke kan determineres i deres studie. Disse studier kan ikke stå alene, men bør indgå i den samlede evidens
sammen med andre typer undersøgelser og bør vurderes kritisk. Der er på nuværende tidspunkt ikke anledning
til at ændre konklusionerne på evidens for sammenhæng mellem alkoholindtagelse og kræftrisiko.

MEKANISMERMEKANISMER

Alkoholiske drikke indeholder en række forskellige karcinogene stoffer, men det må antages, at den vigtigste
risiko er relateret til ethanol og dets nedbrydningsprodukt acetaldehyd [16].

Der har været forsket en hel del i de forskellige typer af alkohol, specielt øl, vin og spiritus, men generelt tyder
resultaterne af den eksisterende forskning på, at det er ethanol, der er den vigtigste risikofaktor, og at kilden til
alkohol derfor ikke er af væsentlig betydning.

Den type alkohol, som havde den største indtagelse i det pågældende studie, har ofte været den, der viste den
stærkeste association [24, 25], ligesom residualkonfounding, hvor vindrikkere lever sundere end øl- og
spiritusdrikkere, kan spille en rolle for de forskellige effekter, der er set i relation til alkoholkilde i nogle studier
[7].

Ethanol påvirker en række kræftrelevante mekanismer såsom hæmning af one-carbon-metabolismen og DNA-
metylering, som er af betydning for DNA-reparation. Ethanol kan inducere inflammation og lipidperoxidation
samt øge serumniveauet af endogent østrogen, hvilket specielt er af betydning for hormonfølsomme kræfttyper
som brystkræft. Endvidere kan ethanol virke som opløsningsmiddel for karcinogene stoffer fra f.eks. tobaksrøg.

Et helt nyt fokusområde er ethanols betydning for ændringer i tarmens mikrobiom, hvilket måske kan have
betydning for bl.a. leverkræft [7].

KONKLUSIONKONKLUSION

Alkoholindtagelse er en veletableret modificerbar risikofaktor for en række kræftsygdomme, hvor der ved
brystkræft er påvist en risiko allerede for et indtag på 5-6 g om dagen svarende til en halv genstand eller 4-5
genstande om ugen, altså uden nogen sikker nedre grænse. Viden om dosis-respons for en række
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kræftsygdomme ved stigende alkoholindtag er blevet større i de seneste år [9].

Ved at sammenligne incidensrater i de forskellige eksponeringsgrupper, de estimerede RR og populationens
størrelse kan det beregnes, hvor mange tilfælde af kræft der kunne undgås, hvis vi eliminerede indtagelsen af
alkohol [26]. Ud fra en række antagelser baseret på danske forhold, er det estimeret, at 8,5% af det samlede antal
kræfttilfælde af følgende seks kræftformer ville kunne forbygges: brystkræft (postmenopausal) 6,5%, mundhule
og svælg 30,2%, strubehoved 17,3%, spiserør (pladecellekarcinomer) 36,9%, leverkræft 6,1% samt tyktarms- og
endetarmskræft 5,4%. Som det fremgår, er den ætiologiske fraktion meget variabel mellem de enkelte
kræftformer, men på grund af forskelle i incidensen vil brystkræft og tyktarms- og endetarmskræft
antalsmæssigt udgøre næsten en tredjedel af de forebyggelige tilfælde [26].
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SUMMARY

Alcohol consumption and risk of cancerAlcohol consumption and risk of cancer
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Alcohol is carcinogenic to humans. There is convincing evidence that alcohol intake increases the risk of cancers
of the mouth, pharynx, larynx, oesophagus (squamous cell carcinoma), liver and colorectum, and breast cancer
among postmenopausal women. Research indicates that no safe lower limit of intake exists. The risk increases
with the amount of alcohol, and in most studies all types of alcohol, like wine, beer and spirits increase the risk.
A substantial number of cancer cases could be prevented by a reduction in alcohol intake.
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