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Resumo
Esta revisão teve como objetivo descrever e analisar a importância de compostos alimentares
com propriedades anticarcinogênicas. Minerais, como o Selênio e o Cálcio, e compostos
presentes em chás (catequinas), cítricos (terpenos), no caqui, no leite, em peixes,  em uvas e
vinhos (fenólicos), na soja e derivados (isoflavonóides) apresentam comprovados efeitos
anticarcinogênicos in vitro e in vivo, constituindo promissores alimentos funcionais para a
prevenção do câncer.
Palavras-chave: carotenóides; fenólicos; terpenos; isoflavonóides; anticarcinogênicos.

Abstract
To describe and analyse the importance of food compounds with anticarcinogenic properties was
the objective of this review. Minerals, as Selenium and Calcium, and compounds present in teas
(catechins), citrics (terpenes), persimmon, milk, fish, grapes and wine (phenolics), soy beans and its
products (isoflavonoids) have confirmed anticarcinogenic effects in vitro and in vivo, constituting
promising functional foods to cancer prevention.
Key words: carotenoids; phenolics; terpenes; isoflavonoids; anticarcinogenic agents.
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INTRODUÇÃO

Embora de origens e causas ainda não
muito esclarecidas, as neoplasias surgem
devido a mutações genéticas, espontâneas ou
induzidas por agentes patogênicos [metais,
radiações, radicais livres do oxigênio,
inflamações crônicas e xenobióticos (cigarro,
álcool, pesticidas, etc), dentre outros], que
promovem desordens no ciclo celular,
ocorrendo excesso nas taxas de proliferação
e deficiência nas taxas de morte celular,
culminando com a formação de agrupamentos
de clones de células neoplásicas, os tumores.

O principal grupo de agentes indutores
da carcinogênese é representado pelas
espécies reativas do oxigênio e nitrogênio,
outros radicais livres e produtos da
peroxidação lipídica (PL) que induzem
diversas injúrias celulares e nucleares.1-6

Diversos estudos têm comprovado, sem
dúvida alguma, que existe uma forte
associação inversa (ou negativa) entre o
consumo de frutas e verduras e o risco de
diversos tipos de cânceres e outras causas de
morbi-mortalidade.6-8

Assim, o homem há várias décadas vem
isolando compostos presentes em alimentos
de origem vegetal para testá-los como
possíveis agentes anticarcinogênicos.

Entretanto, dois importantes estudos
clínicos controlados e randomizados
revelaram que a suplementação de fumantes
com β-caroteno aumentou o risco de câncer
de pulmão e o uso do tocoferol também não
trouxe benefícios aos fumantes.9

Porém, já existem sólidas evidências,10

para sustentar a tese que os carotenóides
provenientes da dieta (e não de suplementos)
podem diminuir o risco de câncer pulmonar
e de outras patologias, tanto que os derivados
da vitamina A, os retinóides, são promissores
fármacos antineoplásicos.11

Além disso, outros estudos clínicos
controlados e randomizados também não
evidenciaram qualquer efeito da
suplementação com vitaminas antioxidantes
sobre a oxidação do DNA de células orais e
mononucleares oriundas de fumantes
inveterados.12

Percebe-se, então, que na verdade não são
os compostos isolados e ingeridos sob a forma
de suplementos que podem diminuir o risco
de câncer, mas sim uma dieta rica em

substâncias anticarcinogênicas, incluindo
novos compostos recentemente isolados, que
ainda se encontram em estudo pelo homem.

Os alimentos contendo agentes para a
quimioprevenção do câncer constituem um
dos principais grupos de alimentos com
propriedades funcionais, conhecidos também
como nutracêuticos ou fármaco-alimentos.13

O objetivo deste estudo foi realizar uma
breve introdução sobre as funções destes
"novos" compostos anticarcinogênicos
presentes em alimentos.

EFEITOS ANTITUMORAIS DOS
ALIMENTOS

Diversas investigações epidemiológicas
(populacionais) e experimentais (in vivo ou em
animais e in vitro ou em culturas de células),
têm demonstrado que os antioxidantes podem
diminuir o risco de diversos tipos de cânceres
[ácido ascórbico, fitoestrógenos da soja,
carotenóides (α-caroteno, β-caroteno, luteína,
zeaxantina)].6-8,10,14,15

O principal grupo de agentes inibidores
da carcinogênese é representado por
antioxidantes, bloqueadores de radicais livres.
Além destes, também temos os indutores da
morte celular programada (apoptose), os
inibidores das enzimas do citocromo P450
(responsável pelo metabolismo de drogas, cuja
ativação leva à formação de radicais livres
carcinogênicos), outros inibidores enzimáticos,
inibidores da angiogênese (neoformação de
vasos sanguíneos, necessária para a
disseminação dos tumores através das
metástases), antagonistas de fatores de
crescimento, hormônios e agentes reparadores
de lesões ao DNA.11,16

Na Tabela 1, estão agrupadas substâncias
com efeitos anticarcinogênicos já compro-
vados e suas fontes dietéticas.11

OS ALIMENTOS E SEUS
COMPOSTOS

ANTICARCINOGÊNICOS

MINERAIS
Elevados teores de Selênio em brócolis

foram responsáveis pela diminuição das taxas
de câncer de cólon em ratos,17 corroborando
com estudos anteriores que vêm demonstrando
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o papel deste elemento na prevenção do câncer
de próstata.11 Os mecanismos anticarci-
nogênicos desempenhados pelo Selênio18

encontram-se na Tabela 1.
O cálcio também desempenha um

importante papel antineoplásico. No tubo
digestivo, este mineral inibe a proliferação e
aumenta a diferenciação de células intestinais,
inibe a ativação da enzima ornitina-
descarboxilase (ODC)19 e promove a ativação
da apoptose de células tumorais, através tanto
da ativação das enzimas caspases, que
promovem a desestruturação nuclear e das
organelas,20 quanto da ativação das
transglutaminases.21

Outros minerais, como Manganês,
Magnésio, Zinco, Cobre e Molibdênio
podem proteger o DNA, bem como
apresentar funções imuno-moduladoras, mas
pouco se sabe a respeito de propriedades
antineoplásicas específicas.

Tabela 1. Mecanismos e fontes de agentes

anticarcinogênicos naturais.

FRUTAS CÍTRICAS
Ricas em vitaminas, fibras e potássio, os

cítricos também apresentam carotenóides,
principalmente a β-criptoxantina,22 e diversos
terpenos, como monoterpenos, limonenos (D-
limoneno, limonina, 17-β-D-glicopira-
nosídeo, nomilina), flavonóides, carotenóides
e ácido hidroxicinâmico, qualificando-os para
a prevenção de várias doenças, incluindo o
câncer.23 Tais limonóides presentes nas frutas
cítricas (cidra, laranja e limão) têm como prin-
cipal mecanismo de ação a indução da
Glutationa-S-Transferase (GST), enzima que
promove a conjugação de carcinógenos
(substâncias eletrofílicas) que sofreram prévia
bioativação pelas enzimas de fase I do
metabolismo de xenobióticos no interior do
citocromo P450, tendo como conseqüência
a diminuição da toxicidade das substâncias
mutagênicas.24,25

O extrato de abacaxi (Ananas comosus
Merr.) contém bromelina, enzima que
apresentou atividade antineoplásica em três
doses testadas (0,4mg/ml, 0,6mg/ml e 0,8mg/
ml). A maior dose inibiu em 70% o
crescimento da linhagem de células tumorais
ascíticas (MCA-1) e em 90% o desenvol-
vimento das linhagens carcinoma pulmonar
de Lewis (LLC) e linfoma (YC-8).26

FRUTAS E VEGETAIS VERMELHOS OU ROXOS
(E SUCOS E VINHOS)

Os principais pigmentos que dão a cor
vermelho-arroxeada às uvas e jabuticaba são
os flavonóides antocianina e quercetina, o
carotenóide licopeno e certos ácidos
orgânicos. Tratam-se de compostos fenólicos
com elevada atividade antioxidante
encontrados em diversos alimentos22,27,28

(Tabela 2).
Quercitina, rutina, luteolina, mirecetina,

ácido tânico e catequina protegem o DNA
de lesões induzidas por espécies reativas do
oxigênio.29 Outros polifenólicos importantes
são representados pelo grupo das catequinas.

 O caqui (Diospyros kaki L.) contém alto
teor de polifenólicos que podem diminuir a
sobrevivência de células neoplásicas. Nesta
perspectiva, Achiwa et al30 observaram que
os polifenólicos do caqui inibiram em 10% a
20% a atividade da ornitina-descarboxilase,
responsável pela síntese de poliaminas queFontes: referências11,18,31,32,40
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favorecem a proliferação celular. Além disso,
embora a catequina e a epicatequina tenham
sido pouco efetivas, os demais polifenólicos
(do extrato puro de caqui, o galato de
epicatequina, a epigalocatequina e o
epigalocatequinagalato) induziram efetiva-
mente a apoptose de células de leucemia
linfocítica humana.

Os fenólicos, incluindo o resveratrole,
apresentam também potentes efeitos
anticarcinogênicos.15,25 Aliás, o resveratrole
(trihidroxi-estilbeno), presente nas cascas de
uvas, tornando-se, pois, concentrado nos
vinhos tintos, apresenta capacidade antitu-
moral através da indução da morte de células
neoplásicas.31 O resveratrole também foi
capaz de inibir a atividade de receptores para
hormônios andrógenos em células tumorais
prostáticas.32

Produtos derivados de tomate (pasta, suco,
purê e ketchup) apresentam elevados teores
de carotenóides, especialmente de licopeno,22

o que lhes confere o status de potentes
alimentos funcionais anticancerígenos,
capazes de prevenir o câncer de próstata no
homem,15 bem como outros tumores. Neste
sentido, um estudo prospectivo de coorte, nos
EUA, observou uma relação inversa entre os
níveis plasmáticos de licopeno e o risco de
câncer de próstata.33

Em um estudo de caso-controle realizado
em São Paulo, cujo objetivo era verificar a
associação entre o consumo de alimentos
fontes de β-caroteno e vitamina C e câncer
de mama, observou-se uma correlação inversa
apenas para o consumo de goiaba, cujo
resultado foi uma Razão dos Produtos
Cruzados (RPC) de 0,32 (IC: 95%, 0,12-0,88
e p= 0,033), significando uma diminuição de
cerca de 68% no risco daquele câncer.34 É
provável que a presença de outros
anticarcinogênicos (flavonóides) também
tenha sido responsável por tal efeito.

O alho, que também pode apresentar
coloração arroxeada, promove a elevação das
enzimas GST e GSH, diminuindo os níveis
biológicos de radicais livres.25

Tabela 2. Principais carotenóides e flavonóides e suas

fontes alimentares.

Fontes: referências22,27,28

FRUTAS ALARANJADAS OU AMARELADAS
Os carotenóides são responsáveis por este

tipo de coloração e por diversas atividades
biológicas, tais como:27

- remoção do oxigênio singlete;
- remoção de radicais peroxila;
- modulação do metabolismo de
carcinógenos;
- inibição da proliferação celular;
- aumento da diferenciação celular
(retinóides);
- estimulação da comunicação intercelular;
- aumento da resposta imunológica; e
- capacidade de filtrar a luz azul.
Sabe-se que o β-caroteno é capaz de

proteger o DNA contra a oxidação.35

CAFÉ
Há indícios que o café também poderia

prevenir a oxidação do DNA. Vieira et al36

demonstraram que a xantina foi eficaz na
inibição da oxidação da adenina e guanosina,
efeito mediado através da redução dos
radicais Ade. e Gua., respectivamente. Ao
contrário, a teobromina e a cafeína não
apresentaram efeito; embora a teofilina e a
paraxantina tenham sido capazes tão somente
de proteger as bases de Adenina.

Revisando os fatores de risco para câncer
de boca e faringe, Leite e Koifman37

descreveram que certos estudos observaram
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efeitos protetores do café, chá e leite, embora
outros não tenham evidenciado tais efeitos.

CRUCÍFERAS
Este grupo, em que se encontram o

repolho, a couve de Bruxelas, a couve-flor e
os brócolis, é rico em isotiocianatos,
substâncias reconhecidamente anticancerí-
genas, tanto pela morte tumoral, quanto pela
ativação de enzimas detoxificantes do
metabolismo de xenobióticos.24,25

SOJA E DERIVADOS
Um grama de soja contém cerca de 1mg

de isoflavonas, substâncias antioxidantes com
efeitos antitumorais e hipolipemiantes.
Estima-se que no Japão o consumo diário de
isoflavonas varie de 25 a 50mg. Concentrados
de soja em pó podem conter até 160mg de
isoflavonas por porção, valor muito superior
ao assumido como seguro (50mg de
isoflavonas/dia).3,8

Um estudo de caso-controle em Xangai,
China, observou uma relação inversa entre o
consumo de alimentos ricos em soja na
adolescência e o posterior risco de câncer.
Com o ajuste para outros fatores de risco
conhecidos, as razões dos produtos cruzados
para o consumo total de produtos de soja
(tofu, leite e outros) foram de 0,75, 0,69, 0,69
e 0,51, para os quintis 2 a 5, respectiva-
mente.39

A genesteína (5,7,4'-trihidroxi-isoflavona),
foi capaz de promover a apoptose de células
de carcinoma da próstata; porém, tal efeito
se deve a doses muito superiores àquelas
encontradas numa dieta à base de soja.40

Outros mecanismos anticarcinogênicos da
soja encontram-se na Tabela 1.

CHÁS ORIENTAIS (VERDE E PRETO)
Os polifenólicos de chás, também

encontrados no caqui, desempenham
importante papel na prevenção do câncer em
países do extremo Oriente.15 Há fortes
evidências demonstrando que as catequinas
dos chás (epigalocatequina, galato de
catequina, catequina, epicatequina,
thearubigina, flavinas, etc), especialmente do
verde, apresentam efeitos anticancerígenos,41

apresentando sinergismo entre os diversos
compostos, inclusive com o tamoxifeno.42

Um estudo em Pelotas, Rio Grande do
Sul, demonstrou que a prevalência de lesões
pré-cancerígenas foi 2,2 vezes maior em
bebedores de mate quente, o chimarrão, em
relação aos não bebedores.43 Outros estudos
epidemiológicos sobre a ingestão de chás em
populações brasileiras necessitam ser
realizados.

PEIXES, LATICÍNIOS E OUTROS
O consumo de óleo de peixe, que contém

ácidos graxos β-3, diminui a proliferação de
células retais.44 Ademais, ratos que ingeriram
óleo de peixe tiveram aumento nas taxas de
diferenciação e apoptose, mas sem diminuição
da proliferação, de células de carcinoma de
cólon de ratos induzido pelo carcinógeno
azoximetano (AOM).45

Num estudo de caso-controle no Havaí
(EUA), não foi observada associação entre
consumo de peixe e risco de câncer de colón
e reto.46 Entretanto, Estève et al,47 num estudo
multicêntrico de caso-controle, já haviam
sugerido que o elevado consumo de peixe
diminuía o risco de câncer de faringe (supe-
rior e inferior), mas não de endofaringe.

Em outro estudo de caso-controle,
realizado em Milão, Fernandez et al48

compararam o maior quintil de consumo de
peixe com o menor e observaram diminuição
do risco de câncer orofaringeal (RPC= 0,5).
A tendência se repetiu em relação à ingestão
de peixe e o risco dos cânceres de laringe
(RPC= 0,7), esôfago (RPC= 0,6), estômago
(RPC= 0,7), cólon (RPC= 0,6), reto (RPC=
0,5), pâncreas (RPC= 0,7), endométrio
(RPC= 0,8), ovário (RPC= 0,7) e mieloma
múltiplo (RPC= 0,5).

O ácido linoleico conjugado, ALC (18:2),
presente no leite, laticínios, na carne de
ruminantes e no pescado (em menores teores),
apresenta elevado efeito anticarcinogênico.
Ratos alimentados com ALC a 1,5% tiveram
diminuição de 50% na incidência de tumores
mamários induzidos pelo 7,12-
dimetilbenz[a]antraceno (DMBA). Além disso,
o ALC também diminui o risco de neoplasias
induzidas pela metilnitrosouréia (MNU) e por
quinolinas.49

Todavia, apesar da sugestão da existência
de fatores protetores no leite e derivados,
observou-se num estudo que havia uma
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associação positiva entre consumo de
manteiga e risco de cânceres da laringe e
hipofaringe,47 certamente influenciada pela
presença de elevado teor de gorduras
suscetíveis à formação de produtos tóxicos
originários da peroxidação dos lipídios.6

A curcumina do curry indiano foi capaz
de inibir a angiogênese induzida pela fator de
crescimento de fibroblastos-2 (FGF-2),
propriedade importante para a diminuição da
capacidade de formação de metástases
neoplásicas.50

DISCUSSÃO E CONCLUSÃO

Apesar das evidências epidemiológicas e
laboratoriais, as propriedades anticarcino-
gênicas de minerais, do abacaxi, do café, do
caqui, dos chás, de cítricos, do leite, de
peixes, de uvas e vinhos e da soja e derivados
(dentre outros) devem ser estudadas no país
e na América Latina, uma vez que há
diferenças entre as populações, bem como
entre as variedades de alimentos ao redor do
globo terrestre. Estudos de Epidemiologia
Nutricional poderão nos dar pistas sobre
possíveis associações entre alimentos (e seus
compostos) e proteção frente aos cânceres.
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