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APRESENTACAO

A colecédo “Prevencédo e Promocéao de Saude” € uma obra composta de onze
volumes que apresenta de forma multidisciplinar artigos e trabalhos desenvolvidos em
todo o territério nacional estruturados de forma a oferecer ao leitor conhecimentos nos
diversos campos da preveng¢édo como educacéo, epidemiologia e novas tecnologias,
assim como no aspecto da promocao a saude girando em torno da saude fisica e
mental, das pesquisas basicas e das areas fundamentais da promogéao tais como a
medicina, enfermagem dentre outras.

Este volume torna-se especial por agregar diversos e distintos trabalhos que
abordam uma linha de interesse de diversas subareas da saude que é a oncologia.

Céancer € o nome dado a um conjunto de mais de 100 doencas que tem em
comum o crescimento desordenado de células, que invadem tecidos e 6rgaos. Pela
velocidade rapida com que estas células se dividem elas se tornam agressivas e
incontrolaveis podendo se espalhar para outras regides do corpo. Assim os diferentes
tipos de céancer correspondem aos varios tipos de células do corpo. O interesse por
essa enfermidade se estende desde os niveis moleculares e informacionais das
células até as alteracdes fisiologicas e caracteristicas clinicas do paciente.

Deste modo, a colecao “Prevencao e Promog¢ao de Saude” apresentaumateoria
bem fundamentada seja nas revisdes, estudos de caso ou nos resultados praticos
obtidos pelos pesquisadores, técnicos, docentes e discentes que desenvolveram
seus trabalhos aqui apresentados. Ressaltamos mais uma vez o quao importante
é a divulgacéo cientifica para o avanco da educacgao, e a Atena Editora torna esse
processo acessivel oferecendo uma plataforma consolidada e confiavel para que
diversos pesquisadores exponham e divulguem seus resultados.

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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CAPITULO 10

EVIDENCIAS ATUAIS PARA ASSOCIACAO DA
OBESIDADE COM O CANCER COLORRETAL

Ana Clara Amorim Noronha
Faculdade de Ciéncias Médicas da Paraiba —
FCM-PB

Joao Pessoa — Paraiba

Caio Victor Coutinho de Oliveira
Faculdade de Ciéncias Médicas de Campinas
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Resumo: A obesidade € um problema de saude
mundial e que esta associado a varios fatores:
habitosalimentares, aspectosgenéticosefatores
ambientais. Os riscos de sobrepeso da infancia
persistem até a vida adulta e predispde doencgas
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nao transmissiveis como cancer, entre ele o
colorretal. A maioria dos canceres colorretais,
surge de poélipos adenomatosos na parede da
mucosa do coldn e/ou reto devido a ativagao de
TNF-q, IL-1, IL-6 e aumento da concentracao
de leptina em funcdo da quantidade de gordura
no tecido adiposo. Assim, o tumor maligno
pode crescer e acometer completamente a luz
do intestino, originando quadros oclusivos. A
prevencdo do cancer colorretal compreende
remodelacdo dos habitos de vida que estejam
associados a obesidade. E imprescindivel
realizar o diagnéstico de cancer colorretal em
sua fase mais inicial, este pode ser feito por
avaliacao clinica, laboratorial ou por imagem.
Caso o tumor seja diagnosticado, tanto o
tratamento cirdrgico como a quimioterapia
sédo dependentes do estadiamento da doenca.
Varias drogas estéo disponiveis atualmente no
mercado, entre elas antimetabdlitos, compostos
de platina, produtos naturais — camptotecina, e
anticorpos monoclonais. Aterapiacomplementar
de cancer colorretal pode ser baseada ainda
em fitoquimicos e pode ser usada durante
todo o processo de gerenciamento da doenca,
como o uso de quercetina e curcumina que
conseguiram superar a resisténcia a multiplas
drogas em vérias linhas celulares malignas.
Entretanto, apesar das evidéncias, o uso de
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espécies vegetais como terapia alternativa na prevencéao e tratamento do cancer nunca
devem ser consideradas um substituto para o tratamento convencional da doenca.
PALAVRAS-CHAVE: obesidade, cancer, prevencgao, diagnostico, tratamento.

CURRENT EVIDENCE FOR ASSOCIATION OF OBESITY WITH COLORRETAL
CANCER

ABSTRACT: Obesity is a worldwide health problem and is associated with several
factors: eating habits, genetic aspects and environmental factors. The risks of childhood
overweight persist into adulthood and predispose noncommunicable diseases such as
cancer, including colorectal cancer. Most colorectal cancers arise from adenomatous
polyps in the mucosal wall of the colon and/or rectum due to activation of TNF-a, IL-1,
IL-6 and increased leptin concentration as a function of fat in adipose tissue. Thus, the
malignant tumor may grow and completely affect the lumen of the intestine, resulting
in occlusive conditions. The prevention of colorectal cancer comprises remodeling of
lifestyle habits that are associated with obesity. It is essential to make the diagnosis of
colorectal cancerinits earliest phase, which can be made by clinical evaluation, laboratory
or imaging. If the tumor is diagnosed, both surgical treatment and chemotherapy are
dependent on the disease staging. Several drugs are currently available on the market,
including antimetabolites, platinum compounds, natural products - camptothecin, and
monoclonal antibodies. Complementary colorectal cancer therapy can still be based on
phytochemicals and can be used throughout the disease management process, such
as the use of quercetin and curcumin that have successfully overcome multiple drug
resistance in various malignant cell lines. However, despite evidence, the use of plant
species as an alternative therapy for cancer prevention and treatment should never be
considered a substitute for conventional treatment of cancer.

KEYWORDS: obesity, cancer, prevention, diagnosis, treatment.

A obesidade é um problema de saude mundial devido ao aumento de sua
prevaléncia e que esta associado a varios fatores, entre eles: habitos alimentares,
aspectos genéticos locais e fatores ambientais. Nos paises de baixa renda, a
obesidade ocorre mais em adultos de meia idade, ja nos paises desenvolvidos, ela
acontece em todas as idades e acomete ambos os sexos. O aumento dos casos de
obesidade traz uma preocupacdo enorme para a populagcao, afinal, o excesso de
peso relaciona-se com a ocorréncia de varias morbidades.

O numero de individuos com sobrepeso e obesidade é de aproximadamente
2,1 bilhdes no mundo, tendo um aumento da prevaléncia em mais de 27% nas
ultimas trés décadas. Nos paises desenvolvidos, apesar da taxa de aumento dos
casos, a obesidade tinha diminuido nos ultimos 10 anos. As formas mais extremas
da obesidade foram mais frequentes, o0 que é muito preocupante, ja que esses
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casos sao responsaveis pela diminuicdo da expectativa de vida de 6 a 14 anos.

Ademais,comatransi¢caonutricional,emque umaalimentacao maisequilibrada
e natural foi substituida por alimentos industrializados, o nUmero de criangcas com
sobrepeso ou obesidade aumentou. Os riscos de sobrepeso da infancia persistem
na adolescéncia e vida adulta, além de predispor doencas nao transmissiveis
como acidentes vasculares cerebrais, diabetes, doencas cardiovasculares e
cancer. Outrossim, criangcas com obesidade estdo mais susceptiveis a depresséo,
ansiedade e outros. Os gastos com a saude para essas criangas é cerca de 2 vezes
mais quando comparado a criancas com peso adequado.

A obesidade é um disturbio metabdlico e nutricional em que hd um aumento da
massa adiposa no organismo, refletindo no aumento de peso corporal. Essa doencga
tem como fatores de riscos: hipercolesterolemia, diabetes mellitus, hipertensao
arterial, doencas cardiovasculares e alguns tipos de céncer, entre eles o cancer
colorretal. O indice de Massa Corporal (IMC) e a medida da circunferéncia abdominal
sao parametros utilizados para a definicao desses riscos ligados a obesidade.

O céancer colorretal € o céncer mais comum do trato gastrointestinal
caracterizado por eventos na parte inferior do c6lon descendente, do colon sigmdide
ou do reto. A maioria dos casos ocorre em pessoas com mais de 50 anos de idade,
com quase 75% dos casos ocorrendo em pessoas com 65 anos ou mais. E o
terceiro tipo de cancer mais observado no sexo masculino a nivel mundial, atras dos
canceres de pulmao e préstata. Ja em mulheres é o quarto cancer mais observado,
atras dos canceres de mama, pulmao e utero. As mortes por cancer colorretal séo
mais comuns comparadas a outros canceres do TGl.

FISIOPATOLOGIA DO CANCER COLORRETAL

O céancer colorretal € designado como tumores malignos que atingem o intestino
grosso e é subdividido em colon e reto. A maioria dos canceres colorretais, surge de
polipos adenomatosos. Esses poélipos sdo saliéncias que surgem na parede mucosa
do colon e/ou reto, caracterizado por lesbes pré-malignas e na maioria das vezes
ndo chegam a malignizar, sendo ainda, assintométicos e ndo provocando sinais
clinicos.

O tumor maligno de céncer colorretal (TMCR) pode crescer e acometer
completamente a luz do intestino, originando quadros oclusivos. Além disso,
infiltracdo da submucosa com invaséo da cadeia linfatica inframural pode se fazer
presente. A disseminacdo do TMCR ocorre comumente pelo comprometimento
ganglionar, em especial pela cadeia linfatica extramural.

A maioria dos casos de cancer colorretal parece ser resultado da interacdo de
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fatores genéticos, ambientais e dietéticos. Os fatores genéticos geralmente estéo
correlacionados com alteragcbes cromossdmicas nos genes APC, K-RAS, DCC/
CMADA4/JVB18 e p53. As condicdes dietéticas ligam-se fortemente com os fatores
ambientais e dentro deles volta-se uma maior atencéo para a obesidade.

O tecido adiposo é considerado como um érgao endocrino que secreta uma
série de proteinas bioativas e peptideos denominados adipocinas, como interleucina
IL-6, IL-8, IL-1b, fator de crescimento endotelial vascular (VEGF) e fator de necrose
tumoral-a (TNF-a). No entanto, a excrecdo de diferentes adipocinas e alguns
horménios relacionados, incluindo a leptina, adiponectina (ApN) e a insulina sao
alteradas na obesidade, o que acarretara déficit nas fungcdes enddcrinas.

E sabido que a obesidade proporciona elevacdo na massa dos adipocitos,
a qual normalmente contribui para o processo inflamatério devido a alteracdes
histolégicas e bioquimicas do tecido. Os adipdcitos inflamados, também chamados
de citocinas inflamatérias, contribuem para a expressao, sintese e secrecao dessas
adipocinas. Essas, desempenham diversas fung¢des corporais essenciais para o
organismo, dentre elas, a inflamacédo. Associado a isso, as citocinas inflamatérias
tem estreita relagdo com a resisténcia a insulina e esse é um dos fatores que
fazem com que os efeitos das adipocinas estejam relacionados com o cancer. Vale
lembrar que as adipocinas também aceleram a aterosclerose e esta € responsavel
por muitos tipos de doencas cardiovasculares.

O processo inflamatoério é associado com infiltracdo de macréfagos, redugao
da ApN e aumento nos niveis de leptina, gerando uma hipéxia tecidual que sera
responsavel pela displasia e futura carcinogénese no desenvolvimento de cancer
colorretal em individuos obesos. Dessa forma, é notério que a inflamacgao induzida
pela obesidade € uma caracteristica fundamental da disfuncé&o do tecido adiposo,
uma vez que a partir dela ocorre alteracbes de hormdnios que levam a uma
desregulacao dos mecanismos fisiologicos.

Em sintese, o acumulo excessivo de gordura no tecido adiposo é capaz
de levar ao desenvolvimento do TMCR através de dois mecanismos distintos:
ativacao da triade inflamatéria (TNF-a, IL-1, IL-6) e aumento da concentracdo de
leptina. A ativacdo da triade podera resultar em uma inflamacéo de baixo grau e
consequentemente a uma resisténcia a insulina; ou em uma inflamacéo crénica,
adquirindo, portanto, o céncer colorretal. A leptina por ser produzida pelos
adipdcitos varia sua concentragcdo de acordo com a quantidade de tecido adiposo.
Assim, apresenta-se em alta quantidade nos individuos obesos. Sua presenca esté
relacionada a ativacao dos fatores de transcricdo: fator nuclear kappa B (NFk-B),
inibidores do fator induzido pela hipoxia (HIF-1) e proteina ativadora 1 (AP-1), os
quais desencadeardo o cancer colorretal.

Associado a esses dois mecanismos também é valido acrescentar que a
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concentracao de ApN, a qual promove o gasto energético e a sensibilidade a insulina,
estara diminuida nesses individuos, bem como a expressao dos seus receptores,
levando a uma diminuicao da sensibilidade a ApN e consequentemente a um ciclo
vicioso de insulino-resisténcia. Assim, se reduz os efeitos preventivos do TMCR
relacionados a obesidade pela fraca ou nenhuma ativacao das vias de sinalizagao
intracelular responsaveis pela regulacao da angiogénese.

Dessa maneira, compreende-se a capacidade dos adipécitos em fomentar
a proliferacado de vérias linhagens celulares tumorais no TMCR por meio de vias
reguladas pela leptina e ApN, ja que a adiposidade se encontra fortemente conexa
com o aumento dos niveis plasmaticos de leptina e diminuicdo de ApN.

PREVENCAO E DIAGNOSTICO DO CANCER COLORRETAL

A prevencao do cancer colorretal compreende a implementacdo de medidas
que objetivem reduzir a possibilidade de desenvolvimento da referida patologia na
populacéo em geral e, principalmente, nos individuos que compdem 0s grupos de
risco. A principio, sdo aplicadas medidas gerais e comuns a inumeros tipos de céncer,
como: remodelacdo dos habitos de vida que estejam associados a obesidade,
tabagismo, escassez de exercicios fisicos e, consequentemente, o sedentarismo.

Torna-se importante mencionar que a adogcao de uma alimentacdo adequada
pelos pacientes contribui impreterivelmente como um fator de protecéao e prevencao
contra o cancer e a obesidade. Pelo fato de o trato digestivo estabelecer uma intima
relacdo com os alimentos, que possuem inumeras substancias capazes de induzir
a displasia celular, se constituem como agentes capazes de iniciar o processo da
carcinogénese.

Verificou-se que o céncer colorretal é preferencialmente assintomatico,
mesmo em estadiamentos mais avangados, assim, investigacdes periddicas com
carater preventivo devem ser realizadas nos grupos que apresentem grau de risco
significativo com o objetivo de diagnosticar precocemente a neoplasia supracitada.
Dentre os exames frequentemente utilizados para realizar a triagem, estao incluidos:
analise de sangue oculto nas fezes, colonoscopia e retossigmoidoscopia.

DIAGNOSTICO CLIiNICO

Mediante os aspectos abordados, pode-se afirmar que € imprescindivel realizar
o diagnostico do cancer colorretal em sua fase mais inicial, visto que esta neoplasia
possui elevada incidéncia na populagdo. Contudo, alguns aspectos dessa patologia,

como sua frequente apresentacdo assintomatica, dificultam a realizacdo de uma

deteccao precoce, a qual é tdo estimada para um bom prognéstico.
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Em ambito geral, os aspectos clinicos sao predominantemente caracteristicos
do sistema digestivo e hematologico, sendo que tais apresentagdes clinicas poderéao
ser subdivididas em:

+ Emergéncias cirurgicas
+ Obstrugédo aguda do intestino grosso
+ Perfuracéo do colén e reto
« Sinais e sintomas colorretais de menor gravidade
+ Evacuacgdes dolorosas
+ Alteracdo do habito intestinal (constipacéo e diarreia)
* Melena e hematoquezia
+ Excrecéo de muco retal
+ Percepcédo de massa palpavel no abdome
+ Dor abdominal do tipo célica
+ Fistula retovesical
- Sintomatologia hematologica
+ Anemia microcitica e hipocrédmica

+ Demais componentes hematimétricos alterados

DIAGNOSTICO LABORATORIAL E DE IMAGEM

A principio, a analise de sangue oculto nas fezes, que podera ser executada
através de inUmeras técnicas, se constitui como um exame diagnéstico rapido e
de baixo custo, apresentando também satisfatoria especificidade e sensibilidade.
Tal método pode ser aplicado inicialmente com objetivo de solidificar a suspeicao
diagnoéstica. Diante de umresultado positivo, procede-se a colonoscopia, considerada
atualmente o exame mais sensivel e especifico para o cancer colorretal.

Através desta técnica de investigacdo €& possivel obter imagens do
adenocarcinoma colorretal se projetando em direcdo a luz intestinal ou invadindo
os tecidos adjacentes e outros 0rgdos. Apesar de se firmar como o padrdo-ouro
para o diagnéstico, a colonoscopia exige uma minuciosa cautela do seu operador
em virtude das complicagcdes que podem originar-se do seu uso inadequado.

FARMACOLOGIA DO CANCER COLORRETAL

Tanto o tratamento cirirgico como a quimioterapia sdo dependentes do
estadiamento dadoenca. Depende muito do profissional médico e também da unidade
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hospitalar na qual o paciente esta se tratando, pois, cada instituicado possui o seu
protocolo especifico com o rearranjo das drogas disponiveis hoje para tratamento, e
gue apresentaram efeitos terapéuticos satisfatérios quando se utilizaram para dada
patologia. As drogas disponiveis atualmente sdo: 5-Fluorouracila (Antimetabdlitos),
Capecitabina (Antimetabdlitos), Oxaliplatina (Compostos de platina), Irinotecano
(Produtos naturais-camptotecina), Bevacizumabe (Anticorpo Monoclonal),
Cetuximabe (Anticorpo Monoclonal), Panitumumabe (Anticorpo Monoclonal).

Paraaselecaodamedicacaodeve serconsideradaas caracteristicasfisioldgicas
e capacidade funcional individuais, o perfil de toxicidade, a preferéncias do doente
e como ja dito anteriormente, os protocolos terapéuticos dos estabelecimentos.
Terapia neoadjuvante € um tratamento que se se faz em alguns pacientes com
cancer antes do procedimento cirurgico, com finalidade de regressdao do tumor.
Apos feito, aguarda-se algumas semanas para iniciar o procedimento de resseccéo
do tumor.

Com o uso desse tratamento foi-se observado que haviam vantagens quando
se referia na regressédo do tumor, 0 que acarretava em cirurgias menos extensas
e com maior chance de preservacao do esfincter anal, disfuncéo intestinal pos-
tratamento (sujeira, fezes frequentes), além de diminuir o risco de estenose
anastomatica cronica.

Esta técnica esta indicada para pacientes que possuem diagndstico de céncer
colorretal no estagio Il ou Ill, com associacao de radioterapia. Utiliza-se esquemas
terapéuticos baseados em Fluoropirimidina (5-fluorouracila ou capecitabina). Alguns
protocolos fazem o uso destas drogas em associacdo com outra (oxaliplatina) para
se obter mais eficicia no tratamento, porém néo esté definido o emprego da mesma
com resultados satisfatorios na quimioterapia prévia de cancer de reto.

Ja aterapia adjuvante é realizada ap6s o procedimento de ressecc¢ao do tumor,
com finalidade de excluir possiveis micrometastases remanescentes. Essa técnica
promove diminuicéo de recidivas e um aumento na probabilidade de cura do tumor
com possivel aumento de sobrevida do paciente.

A mesma esta indicada para pacientes com cancer colorretal no estagio Il e,
excepcionalmente, no estagio Il, dado a critério médico. Existe diversos esquemas
terapéuticos, quimioterapicos, baseado em fluoropimidina (5-fluorouracila),
podendo ter associagao com a oxaliplatina. Uma das principais associacdes é com
o 5-flourouracil, leucovorin e oxaliplatina (FOLFOX), na qual, foi comprovada que
reduziu as recidivas tumorais. A associagdo do quimioterapico irinotecan, em vez
oxaliplatina, forma a opc¢ao terapéutica conhecida como FOLFIRI, que também
diminui a recidiva do tumor.

Todas as outras op¢des de quimioterapicos citados anteriormente (Irinotecano,
Bevacizumabe, Cetuximabe, Panitumumabe), podem ser utilizadas dependendo do
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estagio em que se encontra o doente, lembrando sempre que a selecdo do farmaco
vai depender de inumeros fatores, como: os tratamentos realizados anteriormente e
estado de saude geral. Caso haja a possibilidade de algum desses esquemas nao

funcionar, outro pode servir como opgéo.

FITOTERAPIA E CANCER

A terapia complementar de cancer colorretal baseada em fitoquimicos
pode ser usada durante todo o processo de gerenciamento da doencga. Diversos
trabalhos demonstram que estes compostos podem atingir células tumorais apés a
ocorréncia da doencga e impedir a recorréncia ou metastase do tumor. Além disso,
uma das caracteristicas mais importantes continua sendo sua capacidade de
induzir a sensibilidade das células tumorais aos agentes quimioterapéuticos apés o
desenvolvimento da resisténcia aos medicamentos.

Demonstrou-se que fitoquimicos, como quercetina e curcumina, conseguiram
superar a resisténcia a multiplas drogas em varias linhas celulares malignas. Esse
potencial de quimiossensibilidade destes compostos favorece seu uso como terapia
adjuvante em protocolos de tratamento convencionais, mas o tratamento com
estes fitoquimicos também pode ser justificado pelos diferentes mecanismos de
acao contra essas células. Estes podem exercer efeitos antitumorais devido a sua
capacidade antioxidante, capacidade de inibir o crescimento celular e desencadear
a apoptose das células tumorais ou modular a cascata metastatica.

Embora os pacientes muitas vezes se voltem para terapias alternativas
porque as consideram totalmente naturais, seguras e holisticas, muitos
medicamentos fitoterapicos apresentam riscos semelhantes aos medicamentos
alopaticos convencionalmente prescritos, incluindo efeitos adversos e interacdes
medicamentosas. Os beneficios e riscos de qualquer medicamento natural devem
ser considerados da mesma maneira que uma medicacao prescrita seria avaliada.
Os fitoquimicos da dieta podem ser divididos em varias categorias, como compostos
fendlicos, carotendides, iridoides, compostos contendo nitrogénio, compostos
organossulfurados, fitoesterdis. Os compostos fendlicos parecem ser as moléculas
ativas mais importantes responsaveis por esses efeitos anticancer colorretais.

O uso potencial de polifendis para prevencéo e tratamento de cancer colorretal
foi amplamente investigado. Estudos in vitro e in vivo destacam o potencial dos
compostos bioativos de interferir com a tumorigénese em todas as etapas, incluindo
iniciacdo, promog¢do e progressao. Mecanismos in vitro de polifendis na dieta
demonstraram sua capacidade de modular processos celulares, como expressao
génica, apoptose ou diferenciagdo. Varios estudos recentes demonstraram que
o tratamento do cancer por meio de uma abordagem combinatéria pode mostrar

Prevencdo e Promocéo de Saude 8 Capitulo 10




maior eficiéncia. Nesse contexto, & importante usar varias estratégias para alcancar
sucesso clinico, impactar na sobrevivéncia humana e melhorar a qualidade de vida.

Alguns fitoterapicos podem ser utilizados para melhora da resposta ao
tratamento. Podemos citar: Whitania somnifera (ginseng indiano), Zingiber officinale
(gengibre), Curcuma longa (acgafrao).

Ashwagandha ou ginseng indiano (Withania somnifera) € uma espécie vegetal
comumente usada como um adaptégeno. Alguns trabalhos mostram que o uso do
po, 2 gramas trés vezes ao dia, por seis ciclos de quimioterapia diminui a fadiga
relacionada a quimioterapia quando comparado a um grupo controle em mulheres
com cancer. Como mecanismos de acdo associados ao tratamento do cancer, a
inibicdo de NF-kB parece ser um deles. Este fator nuclear regula positivamente o
“receptor de morte 5 (DR5)” (death receptor 5 - DR5), que medeia a capacidade
de algumas células imunes de destruir células cancerigenas; os whitanolideos
(fitoquimicos do ginseng indiano) sensibilizam as células cancerigenas quanto a
acado do DR5 sem necessariamente influenciar as células imunoldgicas, podendo
ter efeito modulatério positivo quando a replicacéo das células cancerigenas.

O gengibre (Zingiber officinale) € comumente usado no tratamento de nduseas
e vOmitos induzidos por quimioterapia, apesar do fato de que muitas evidéncias
ndo apoiam seu uso. Também é possivel que ele forneca um efeito aditivo com
medicamentos antieméticos. Apesar da faltade evidéncias convincentes de beneficio,
0 gengibre é provavelmente seguro na maioria dos adultos como tratamento
adjuvante. Importante salientar que os pacientes que tomam medicamentos
anticoagulantes ou que apresentam maior risco de sangramento devem usar
gengibre com cautela, devido a sua capacidade potencial de reduzir a agregacéao
plaquetaria e aumentar o risco de sangramento.

A curcumina é um pigmento amarelo encontrado principalmente no acgafrao
(Curcuma longa), uma planta da familia do gengibre, mais conhecida como tempero
usado no curry. E um polifenol com propriedades anti-inflamatérias e a capacidade
de aumentar a quantidade de antioxidantes que o corpo produz. Um dos mecanismos
sob investigacao para efeitos quimioprotetores da curcumina é o efeito inibitorio
sobre o Fator Nuclear Kappa Beta (NF-kB), uma proteina que pode influenciar a
codificacao e transcricao génicas quando ativada. Normalmente, o Fator de Necrose
Tumoral alfa (TNF-alfa) influencia positivamente a atividade do NF-kB e induz o
crescimento, a sobrevivéncia e a inflamacao das células. A curcumina pode inibir
a interagdo entre as duas moléculas sem reduzir os niveis de TNF-a e, além da
inibicdo da citoprotecao, os niveis elevados de TNF-a podem induzir a morte celular

via morte celular por proteina associada as caspases.
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Fig. 15. Mechanisms of cell death induced by herbal products in colorectal
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Figura 1: Principais mecanismos de fitoterapicos no tratamento do cancer. Fonte: Benarba;
Pandiella (2018)

O uso de espécies vegetais como terapia alternativa tornou-se comum
na prevencdo e tratamento do céncer, apesar das evidéncias limitadas.
Independentemente de sua popularidade, terapias alternativas nunca devem ser
consideradas um substituto para o tratamento convencional do cancer. No entanto,
uma abordagem mais integradora deve ser considerada destinadas a prevenir
0 céancer ou tratar complicacdes relacionadas a este quadro clinico. O acesso a
essas opg¢des permite que os pacientes participem de seus préprios cuidados e
identifiguem terapias que acreditam aumentar a satisfacdo e a qualidade de vida.

Da mesma forma, profissionais de saude devem manter-se informados
acercas destas terapias que estdao sendo comumente consideradas. Devido a falta
de evidéncias convincentes, o aconselhamento ao paciente deve se concentrar na
ponderacao dos multiplos fatores envolvidos em cada terapia alternativa, como risco,
comprometimento de tempo e custo. Os pacientes também devem ser aconselhados
sobre os prés e contras dessas opgdes, incluindo a probabilidade de beneficio, a
probabilidade de dano e possiveis interagdes com os tratamentos recomendados.
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