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APRESENTACAO

O termo “égide” € um substantivo feminino que de acordo com a mitologia grega se
referia ao escudo utilizado por Zeus em sua luta contra os titds e que depois ele deu a sua
filha deusa Atena. No seu sentido figurado esté relacionado aquilo que protege e serve para
amparar ou oferece defesa.

Partindo dessa breve definicdo como principio, a nova obra intitulada “Medicina
Egide e do Bem estar Populacional” apresentada inicialmente em dois volumes, tras a
ciéncia médica e toda sua riqueza de informagéo e contetdo como um simbdlico “escudo
protetor” da populacdo, com prioridade as demandas populacionais e consequente bem
estar do povo.

Nosso principal objetivo é apresentar ao nosso leitor uma produgéo cientifica de
qualidade fundamentada no fato de que a integridade da salde da populacdo sempre
sera a prioridade, portanto a importancia de se aprofundar no conhecimento nas diversas
técnicas de estudo do campo médico que tragam retorno no bem estar fisico, mental e
social da populacéo.

O ano atual tem revelado a importancia da valorizagéo da pesquisa, dos estudos
e do profissional da area médica, ja que estes tem sido o principal escudo e amparo nos
tempos da guerra da pandemia. De forma especifica, congregamos aqui no segundo
volume desta obra, trabalhos, pesquisas, revisdes e estudos de caso correlacionados a
uma intensa luta do meio médico nos Ultimos anos: o cancer em todos os seus aspectos.
Portanto, este volume compreende uma comunica¢do de dados muito bem elaborados e
todos interconectados com essa palavra chave tao importante.

E fato que a disponibilizagdo destes dados através de uma literatura, rigorosamente
avaliada, evidencia a importancia de uma comunicag¢éo sélida com dados relevantes na
area médica, deste modo a obra “Medicina Egide e do Bem estar Populacional — volume
2” apresenta ao leitor uma teoria bem fundamentada desenvolvida em diversas partes do
territério nacional de maneira concisa e didatica. A divulgagéo cientifica é fundamental
para o desenvolvimento e avanco da pesquisa basica em nosso pais, e mais uma vez
parabenizamos a estrutura da Atena Editora por oferecer uma plataforma consolidada e
confiavel para estes pesquisadores divulguem seus resultados.

Novamente desejo a todos uma excelente leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: As doencas cancerigenas estao
na lideranga da mortalidade humana nos dias
atuais. O Resveratrol € um polifenol que pode ser
encontrado principalmente em sementes e peles
de uvas, vinho tinto, cacau e amendoins. Esse
composto tem mostrado importantes efeitos
antitumorais contra alguns tipos de cancer,
como o de mama, patologia essa causada pela
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CANCER DE MAMA

multiplicagéo desordenada de células mamarias.
E o terceiro carcinoma com maior incidéncia no
mundo e o primeiro com maior frequéncia em
mulheres. Com este estudo buscou-se descrever
e analisar as evidéncias dos mecanismos de
acao do Resveratrol no tratamento do cancer de
mama. Foi realizada uma pesquisa nas bases de
dados PubMed, Scielo entre os anos de 2015 a
2019, em lingua inglesa e portuguesa, utilizando
os descritores Resveratrol, Cancer de mama,
doengas cancerigenas. O Resveratrol altera o
metabolismo celular, afetando o armazenamento
de energia, sinalizagdo celular, progresséo
e proliferacdo do cancer. Um dos principais
mecanismos de agéo atribuido ao composto, foi
a sua capacidade de modulacédo de quinases
dependentes de ciclinas, resultando assim na
parada do ciclo celular no ponto de checagem
GO0/G1, embora exista também achados
mostrando parada no ciclo celular nos pontos de
checagem G2/M e S. A ingestéo oral por dieta
com uma dose de 5 mg a 50 mg resultou em
significativas diminuicdo do peso, do volume e
crescimento do tumor mamario com a diminuigéo
da angiogénese, metastase e da metilacdo do
RASSF-1a, um supressor de tumor. Diante
do exposto, nota-se que esse polifenol tem
propriedades anticancerigenas que merecem
estudos mais aprofundados, pois apesar de
alguns estudos pré-clinicos demostram que o
resveratrol tem apresentado efeitos promissores
na inibicdo da proliferacdo e progressao do
cancer de mama verifica-se que muitos dos
estudos ainda s&o poucos conclusivos quanto aos
resultados clinicos associados a administragéo
desse composto em pacientes com neoplasia
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mamaria.
PALAVRAS-CHAVE: Resveratrol, Cancer de mama, Doencas cancerigenas.

THE USE OF RESVERATROL IN THE TREATMENT OF BREAST CANCER

ABSTRACT: Cancer diseases are at the forefront of human mortality today. Resveratrol is
a polyphenol that can be found mainly in seeds and skins of grapes, red wine, cocoa and
peanuts. This compound has shown important antitumor effects against some types of cancer,
such as breast cancer, a pathology caused by the disorderly multiplication of breast cells. It
is the third most common carcinoma in the world and the first most frequent in women. This
study aimed to describe and analyze the evidence of the mechanisms of action of Resveratrol
in the treatment of breast cancer. A research in the PubMed, DCs, Scielo databases from 2015
to 2019, in English and Portuguese, using the descriptors Resveratrol, Breast Cancer, cancer
diseases. Resveratrol alters cellular metabolism, affecting energy storage, cellular signaling,
progression and proliferation of cancer. One of the main mechanisms of action attributed to
the compound was its ability to modulate cyclin-dependent kinases, thus resulting in cell cycle
arrest at the GO/G1 checkpoint, although there are also findings showing cell cycle arrest
at the G2/M and S checkpoints. Oral dietary intake with a dose of 5 mg to 50 mg resulted
in significant weight, volume and growth reduction of the breast tumor with a decrease in
angiogenesis, metastasis and methylation of RASSF-1a, a tumor suppressor. In view of the
above, it is noted that this polyphenol has anti-cancer properties that deserve further studies,
because despite some pre-clinical studies show that resveratrol has shown promising effects
in inhibiting the proliferation and progression of breast cancer, it is noted that many of the
studies are still inconclusive about the clinical results associated with the administration of this
compound in patients with breast neoplasia.

KEYWORDS: Resveratrol, Breast Cancer, Cancerous Diseases

11 INTRODUGAO

No decorrer dos ultimos anos o cancer € uma das principais causas de morte
no mundo. Um dos cancros mais comuns em mulheres é o cancer de mama, que afeta
severamente a saude fisica e mental da paciente. Evidéncias epidemiolégicas e genéticas
indicam que essa patologia pode ser prevenida através de estilo de vida e de modificagdes
adequadas na dieta.

O Resveratrol (3,5,4’- triidroxiestilbeno) é uma fitoalexina polifenélica de ocorréncia
natural em muitas plantas. Esse composto fendlico estd presente em uva e seus
produtos derivados como o vinho. O Resveratrol possui uma diversidade de bioatividades
abrangendo antioxidantes, anti-inflamatéria, cardioprotetora e anticancerigeno. Com isso,
demonstrou ser uma molécula com potencial clinico, seja para prevencdo de cancer ou
para seu tratamento.

O Resveratrol altera o metabolismo celular, afetando o armazenamento de energia,
sinalizagéo celular, progresséo e proliferacdo do céancer. A ingestéo oral por dieta com
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uma dose de 5 mg a 50 mg resultou em significativas diminuicdo do peso, do volume
e crescimento do tumor mamério com a diminuicdo da angiogénese, metdstase e da
metilacdo do RASSF-1a, um supressor de tumor.

. Com este estudo buscou-se descrever e analisar as evidéncias dos mecanismos

de acao do Resveratrol no tratamento do cancer de mama.

21 METODOS

Realizou-se uma pesquisa na base de dado PubMed, Scielo entre os anos de 2015
a 2019, em lingua inglesa e portuguesa utilizando os descritores Resveratrol, Cancer
de mama. Foram encontrados um total de 50 artigos, usando como critério de excluséo
apenas artigos relacionando o composto com o cancer, foram selecionados 05 artigos para
0 presente estudo.

31 RESULTADOS E DISCUSSOES

O resveratrol demonstrou ser um forte medicamento antineoplasico contra diferentes
tipos de cancer, como cancer de mama. Além disso, o AFM foi recentemente empregado
para investigar propriedades nanomecénicas da linha de células de cancer de mama
MCF-7, que representa um sistema modelo bem conhecido usado em muitos laboratérios
de pesquisa biomédica para o estudo de cancer de mama. Experimentos in situ de AFM
também foram explorados para investigar a atividade anticancer do resveratrol.

O efeito de inibicdo do resveratrol nos niveis de expressao do receptor do fator de
crescimento epidérmico (EGFR) nas células MCF-7 foi investigado pela primeira vez por
dicas funcionalizadas pelo fator de crescimento epidérmico (EGF). Alteragcdes na morfologia
e rigidez das células Unicas estimuladas pelo resveratrol em diferentes concentragbes
foram detectadas pelo AFM.

Um grande numero de estudos pré-clinicos confirmou que o resveratrol tem um
efeito inibitério no cancer de mama in vivo e in vitro, e seu mecanismo esta relacionado a
varios alvos moleculares, como proliferagéo celular, EMT / metastase, apoptose, resposta
epigenética e maior sensibilidade a quimioterapia. O resveratrol também pode inibir a
invas@o e migracao de células MCF-7 de cancer de mama humano através das vias de
sinalizagéo PI3K / Akt e Wnt / B-catenina. Esses achados sugerem que o resveratrol tem
um grande potencial de afetar as metastases do cancer de mama.

A acé@o quimiopreventiva do Rsv foi demonstrada pela inibicdo da tumorigénese
em um modelo de cancer de pele em camundongo, além da inibicdo do desenvolvimento
de lesdes pré-neoplasicas em células de glandula mamaria de camundongos expostas
a carcinégenos (tais células tendem a formar agregados celulares semelhantes a
microtumores in vitro). Em células ndo tumorais epiteliais Rsv previne a carcinogénese

induzida por agentes citotoxicos principalmente pelo efeito antioxidante e de inibicao de
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adutos no DNA por metabdlicos citotoxicos.

Rsv reduziu o numero de células em 3 linhagens de GBM humano, induzindo autofagia
e acumulo de células nas fases S-G2/M do ciclo celular, com aumento de pCdc2(Y15),
das ciclinas E, A e B e reducdo de ciclina D1. A inibicdo da autofagia induzida pelo Rsv
aumentou a toxicidade do composto, ativou a apoptose (acompanhado do aumento de Bax
e de clivagem de caspase 3) e inibiu a parada no ciclo celular induzida pelo Rsv, reduzindo
os niveis das ciclinas e de pCdc2 (Y15). Estes dados sugerem um papel citoprotetor da
autofagia no efeito do Rsv. Por outro lado, Rsv potencializou o efeito citotdéxico da TMZ
através da inibicdo da parada em G2/M induzido pela TMZ, sem reduzir o dano ao DNA
induzido pela TMZ ou a ativacao da proteina de reconhecimento de dano ATM.

41 CONCLUSAO

Diante do exposto, nota-se que esse polifenol tem propriedades anticancerigenas
que merecem estudos mais aprofundados, pois apesar de alguns estudos pré-clinicos
demostram que o resveratrol tem apresentado efeitos promissores na inibicdo da
proliferacéo e progressdo do cancer de mama verifica-se que muitos dos estudos ainda
s&@o poucos conclusivos quanto aos resultados clinicos associados a administragéo desse

composto em pacientes com neoplasia mamaria.
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