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RESUMO

As maiores causas de morte no Brasil sdo as neoplasias, o cancer de mama (CM) é
a neoplasia mais comum em mulheres com idade abaixo de 60 anos. Estudos revelam
gue uma dieta rica em carboidratos refinados quando associada ao uso da terapia de
reposicdo hormonal (TRH) contribui para o desenvolvimento do CM em mulheres e
este alto consumo também pode estar associado com o desenvolvimento da sindrome
metabdlica (SM) que parece ser corresponsavel pelo risco de CM. Portanto, o
conhecimento de tais fatores de risco para a doenca se faz necessario ja que esta
bem estabelecido que a dieta rica em carboidratos refinados pode influenciar na
progresséo do cancer. Desta forma, este trabalho tem como objetivo identificar como
o consumo de carboidratos refinados pode interferir na progressdo do CM em
mulheres menopausicas. Sera realizada uma revisdo sistematica da literatura, com
busca de artigos indexados dos ultimos 10 anos nas bases de dados Pubmed, Scielo
, Sites governamentais, bibliotecas virtuais e Google Académico.
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1. INTRODUCAO

O Céancer de Mama (CM) é considerado uma patologia multifatorial, cujos fatores de
risco incluem a genética individual, fatores hormonais e ambientais (GABRIEL,
DOMCHEK, 2010). Em relacéo ao seu aparecimento estima-se que 10% a 70% dos
canceres estao relacionados a fatores alimentares como a ingestdo aumentada de
aditivos quimicos, dietas ricas em gorduras saturadas, carboidratos refinados e baixo
consumo de frutas e vegetais (PADILHA; PINHEIRO, 2011).

O céncer vem se tornando uma enfermidade importante na carga global de doencas
em todo o mundo e o numero de novos casos podera aumentar para 20 milhées no
ano 2000 para 30 milhdes em 2020 sendo 60% desses casos em todos 0s paises em
desenvolvimento (GAROFOLO, 2013). A importancia do cancer como causa de morte
também aumenta com o passar dos anos e segundo a Organiza¢do Mundial de Saude
(OMS), esta doenca atualmente é responsavel por sete milhdes de mortes anualmente
(INCA, 2013).

Contudo, a maioria dos casos de CM se deve a interacdo de diversos fatores de risco
modificaveis, tais como a dieta e ndo modificaveis como os genéticos (PAIVA et al.,
2009). De acordo com o Instituto Nacional do Cancer (INCA, 2004) existem cerca de
33% dos casos de CM no Brasil que poderiam ser prevenidos com uma dieta saudavel
e com mudancas na dieta e no estilo de vida fatores estes que podem modular os
efeitos deletérios de polimorfismos genéticos (LIMA et al., 2011).

A relacao da dieta com o CM e os possiveis fatores causadores e propagadores desse
tipo de neoplasia sdo amplamente reconhecidos pela literatura, portanto a
alimentacdo, surge como um importante instrumento na prevencdo do CM
(GAROFOLO, 2013).

O cancer de mama é o segundo tipo de cancer com maior incidéncia entre as mulheres
e 0 segundo tipo de cancer que mais causa morte entre elas, ficando atras apenas do
cancer de pulmao (BAPTISTA et al.,, 2010). Apesar da incidéncia do cancer estar

aumentando com o tempo, nos ultimos dez a quinze anos, a mortalidade declinou em
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2,3%, devido aos avancos na triagem do cancer e novas estratégias de tratamento
(STEWART et al., 2004).

O consumo de alimentos industrializados, bebidas com alto teor calorico do tipo fast-
food e industrializados, agrotoxicos, alimentos com excesso de sal e com a presenca
de conservantes, podem ser de risco para o aparecimento do cancer (CIBEIRA,;
GUARAGNA, 2010).

Uma dieta excessiva em carboidratos refinados e lipideos podem levar a Sindrome
Metabolica (SM) que esta relacionada ao aumento do risco de CM em mulheres
menopausicas (KLEMENT, KAMMERER, 2011). A SM se d& quando um individuo
apresenta alteracbes da pressado arterial, do perfil lipidico, com alteragbes no
metabolismo da insulina e obesidade visceral (LARGENT, 2010). Os mecanismos da
interacdo entre a SM e o CM envolvem o fator de crescimento semelhante a insulina
e a obesidade, presente na SM, responsavel pelo aumento dos niveis circulantes de
insulina (FEITOSA et al., 2012). Portanto, fatores de risco ambientais e metabdlicos
podem contribuir para o aparecimento do CM, incluindo fatores genéticos causais,
polimorfismos e ambientais, como a dieta rica em cereais refinados. Na figura 1
observa-se que uma dieta rica em carboidratos, lipideos e o sedentarismo sao fatores
que podem levar a SM e ao risco de CM (LARGENT, 2010).
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Figura 1 - Fatores de risco para sindrome metabdlica e cancer de mama. Fonte:
LARGENT (2010).

2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Demonstrar a influéncia da Sindrome Metabdlica (SM) na progressédo do cancer de

mama (CM) em mulheres menopausicas.
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Revisar estudos sobre o papel da alimentacdo inadequada no aparecimento da SM e

CM em mulheres menopausicas.

Estudar as repercussdes clinicas da SM e do CM na mulher e a relacdo com o

consumo de carboidratos de alto indice glicémico.

Abordar o risco da Terapia de Reposi¢cdo Hormonal (TRH) no aparecimento do CM.
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Avaliar a relagédo do consumo de carboidratos refinados no aparecimento do CM e sua

relacdo com a SM e a TRH.
Destacar o papel da dieta funcional no controle do aparecimento do CM.

Segundo INCA 2015, o CM é considerado o segundo tipo mais frequente entre as
mulheres e a dieta € um dos fatores responséaveis pelo aumento no nimero de casos
em mulheres menopausicas. Por outro lado, a TRH parece ter aumentado a incidéncia
da doenca nos ultimos anos, devido sua maior utilizacdo e prescricdo pelos
meédicos. Ademais, a The Association of Metabolic Syndrome vem correlacionando o
alto consumo de carboidratos refinados, de alto indice glicémico com a SM, que
parece ser responsavel pelo risco de aparecimento do CM, ja que muitos fatores
citados anteriormente podem estar associados diretamente com o aparecimento da

doenca.

Portanto, o conhecimento dos fatores de risco para a enfermidade se faz necessario,
ja que esta bem estabelecido que a dieta rica em gorduras saturadas e trans,
associada a um alto consumo de carboidratos refinados de alto indice glicEmico

influenciarem no aparecimento e na progressao do cancer.

Portanto, o presente estudo pode contribuir com informacdes relevantes para
estudantes e profissionais de salde sobre o papel da dieta saudavel no controle da
doenca e sobre os aspectos metabdlicos e fisiopatoldégicos da SM, do CM e suas
repercussdes nas mulheres menopausadas, com vistas a avaliar o risco do consumo
de carboidratos, de alto indice glicEmico, como os cereais refinados, no aparecimento

da doenca e o papel de alimentos funcionais para seu controle.
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4. REVISAO DE LITERATURA

4.1 CANCER: CONCEITO E EPIDEMIOLOGIA

O cancer vem atingindo progressivamente um numero maior de mulheres, em faixas
etarias mais baixas, com taxas de mortalidade também crescente no Brasil (CESTARI,;
ZAGO, 2001).

A carcinogénese € um processo bioldgico de multiplos estagios e se constitui em trés
fases distintas tais como a iniciagdo que envolve a transformacéo da célula produzida
pela interacdo de substancias quimicas, radiacédo ou virus, sendo esta fase o inicio do
dano celular, ou seja, as células normais passam a ser um cancer detectavel
(WUNSCH, 2010).

Na fase de promocéao as células iniciadas se multiplicam e escapam dos mecanismos
para proteger o corpo de seu crescimento e disseminagdo e na terceira fase
denominada progressao as células tumorais se agregam e crescem em um tumor
(OLIVEIRA et al., 2011). Entre 1979 e 1999, houve um aumento de 69% na taxa bruta
de mortalidade por CM no Brasil (5,77 para 9,75 6bitos por 100 mil mulheres/ano) e
dessa maneira, foi considerada a principal neoplasia maligna feminina também em
mortalidade, com taxa bruta de mortalidade estimada, para 2003, aproximadamente
de 10 a 40 6bitos por 100 mil mulheres (INCA, 2005).

A incidéncia anual estimada de cancer de mama em todo o mundo corresponde a um
milhdo de casos. Paises como os estados unidos, Reino Unido, Suécia, Italia e
Uruguai, apresentam taxas de incidéncia de CM superiores a 100 casos por 100 mil
mulheres/ano (ALBUQUERQUE; ALMEIDA, 2008).

Consequentemente as taxas de mortalidade também sdo bastante elevadas, ficando
ao redor de 40 Obitos por 100 mil mulheres/ano e de acordo com a estimativa de
incidéncia de cancer no Brasil, realizado pelo INCA, o cancer de mama foi o segundo
em maior incidéncia, com 48.930 casos, com um risco estimado de 52 casos a cada
100 mil mulheres e a primeira causa de morte entre as mulheres (INCA, 2009).
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Na regido Sudeste, o cancer de mama é o mais incidente entre as mulheres, com um
risco estimado de 71 casos novos por 100 mil e com uma estimativa de incidéncia de
30.740 casos novos para 0s proximos anos. A estimativa de incidéncia de cancer de
mama na regiao Centro Oeste no ano de 2014 foi de 3.800 novos casos, no Nordeste
foram 10.490 e na regido Sul foram 10.370 de acordo com o Ministério da Saude (MS)
e 0 INCA (INCA, 2013).

Em funcéo das estatisticas acima mencionadas o CM é hoje uma doenca de destaque
em importancia para a saude publica em nivel mundial, motivando ampla discusséo
em torno de medidas que promovam a prevencdo, o0 diagndstico precoce e

consequentemente a reducao da mortalidade pela doenca.

4.2 CANCER DE MAMA: INCIDENCIA E FATORES DE RISCO
ASSOCIADOS

O CM é o segundo tipo de cancer mais frequente no mundo e o mais comum entre as
mulheres no Brasil e acomete principalmente mulheres entre 40 e 60 anos sendo raro
antes dos 35 anos, € um cancer que cresce progressivamente com o avanco da idade
(INCA, 2015).

E um dos tipos de cancer mais temidos pelas mulheres por causar efeitos psicolégicos
tais como: a baixa auto-estima, alteracdes da imagem corporal e da sexualidade além
de dor e ansiedade (CANTINELI et al., 2009).

O desenvolvimento do cancer de mama pode estar relacionado com alguns fatores de
risco como a idade avancada, historia familiar e pessoal, caracteristicas reprodutivas,
habitos de vida e influéncias ambientais (LIMA, 2011). Contudo Sdo necessarios mais
estudos para afirmar que a amamentacdo, o uso de contraceptivos e da terapia de
reposicao hormonal (TRH) apds a menopausa podem contribuir para o aparecimento
do CM (KUBA et al., 2012). Os cancéres de mama localizam-se principalmente no

guadrante externo, geralmente as lesdes sao indolores, fixas e com bordas irregulares
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e quando se encontram em estagio avancado apresentam alteracbes da pele
(NASCIMENTO; SILVA; MACHADO, 2009)

Os principais sinais e sintomas do cancer sdo nédulo na mama, dor mamaria e

alteracbes da pele que recobre a mama, como abaulamentos ou retragcbes com

et al., 2009).

aspecto semelhante a casca de laranja (INCA, 2006). Muitas evidéncias comprovam
associada a outros fatores, como a resisténcia insulinica (RI), TRH e SM (CARVALHO

gue a alimentacdo esta diretamente relacionada ao aparecimento do CM quando

4.3 ANATOMIA E FISIOPATOLOGIA DO CANCER DE MAMA

Para que haja uma melhor compreensédo da formacao e atuacao da célula tumoral nas
mamas serdo descritos seus aspectos anatomicos e fisiolégicos. As mamas estao

situadas na parede anterior do torax, sobre o musculo grande peitoral e sao
considerados 6rgéos pares (ARAUJO; FERNANDES, 2008)
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Cada mama, em sua regido central possui uma auréola e uma papila. A mama é
dividida em quinze a vinte lobos mamarios independentes que sdo separados por
tecido fibroso, onde cada um tem a sua via de drenagem, que converge para a papila
através do sistema ductal (ARAUJO; FERNANDES, 2008).

As mamas tém como funcao principal a producéo do leite para a amamentacéo além
de apresentar grande importancia psicologica para a mulher em relacdo a sua auto-
estima (AMENDOLA,; VIEIRA, 2005).

Na vida adulta ocorre um estimulo ciclico de estrégeno e progesterona que faz com
que as mamas figuem mais inchadas no periodo pré-menstrual devido a retencéo de
liquidos no organismo que acaba causando aumento de volume, endurecimento e dor
e depois da menopausa, devido a caréncia hormonal ocorre atrofia glandular e
tendéncia a substituicio do tecido parenquimatoso por gordura (ARAUJO;
CORDEIRO; ATHANAZIO, 2007).

A plenitude funcional das mamas ocorre na amamentacdo com a producéo e saida do
leite, ou seja, a mulher que ndo amenta, jamais atinge a maturidade funcional da
mama (SILVA; HORTALE, 2012).

4.4 CONCEITO DO CANCER DE MAMA

O CM ¢é o resultado da multiplicacdo desordenada de determinadas células

que se reproduzem em grande velocidade, desencadeando o aparecimento de
tumores ou neoplasias malignas, que podem vir a afetar os tecidos vizinhos e provocar
metastases (TESSARO et al., 2001). Esse tipo de cancer apresenta-se como uma
massa dura e irregular que quando palpada, se diferencia do resto da mama devido a
sua consisténcia (DUARTE; ANDRADE 2006).

A origem ou o desenvolvimento do cancer, se da pela carcinogénese, acredita-se que
mudancas na funcdo de um gene levam as células normais a se transformarem em

células cancerosas (JUNIOR, 2004). O gene denominado oncogénese promove o
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crescimento do tumor, que é causado por um carcindbgeno caracterizado como um

agente viral, quimico ou fisico que induz ao cancer (CARVALHO et al., 2009).
4.5 CARCINOGENESE

Este processo ocorre lentamente, podendo levar varios anos para que uma célula
prolifere e de origem a um tumor visivel, sendo um processo celular de pelo menos
trés etapas: iniciacdo, promocao, progressao (SILVA, 2006). A iniciacao é a primeira
etapa, 0s carcin0genos que sdo as substancias quimicas, fatores fisicos e agentes
biologicos, fogem dos mecanismos enzimaticos normais e alteram a estrutura
genética do DNA celular e nesta fase as células se encontram geneticamente
alteradas (GAROFOLO et al., 2007).

Durante a promocao, que é o segundo estagio da doenca, a exposicdo repetida dos
agentes promotores (co-carcin6genos) provocam a expressdo das informacdes
genéticas anormais ou mutantes, mesmo depois de longos periodos de laténcia,
esses periodos variam de acordo com o tipo de agente e a dosagem do promotor,

bem como as caracteristicas inatas das células alvo (SILVA, 2006).

O agente promotor altera a expressdo da informacdo genética da célula,
potencializando, assim a transformacao celular, incluindo hormoénios, produtos
vegetais e farmacos que por sua vez ndo causam cancer, mas podem provocar efeitos
que sao temporarios e ou reversiveis (FREITAS et al., 2006). A suspensao do contato
com 0S agentes promotores muitas vezes interrompe 0 processo neste estagio
(CARVALHO et al., 2009)

A progresséao € a terceira etapa da carcinogénese celular, cujas alteracdes celulares
gue sao formadas durante a iniciacdo e promoc¢ao exibem um maior comportamento
maligno (ARAUJO; CORDEIRO; ATHANAZIO, 2007). Essas células demonstram
propensdo para invadir os tecidos adjacentes e gerar metastase (DUARTE;
ANDRADE, 2006), conforme demonstrado na Figura 3, de forma esquematica, as

etapas da carcinogénese.
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Figura 3 - Etapas da carcinogénese. Fonte: Ministério da Saude (2010).

Conforme observado na Figura 3, carcinogénese pode iniciar-se de forma espontanea
ou ser provocada pela acdo de agentes carcinogénicos (quimicos, fisicos e biol6gicos)
(FREITAS et al., 2006). O tempo para que a carcinogénese seja completada é
indeterminavel, podendo ser necessario muitos anos para que se verifique o
aparecimento do tumor (BANDERA, 2007).

O cancer € um processo patolégico que se inicia quando uma célula anormal é
transformada pela mutacao genética do DNA celular (BORGES et al., 2008), onde a
célula anormal forma um clone e comeca a se proliferar, infiltram-se nos tecidos
proximos e acessando vasos sanguineos e linfaticos, os quais sao transportados até
outras regides do corpo, sendo este fenbmeno chamado de metastase (disseminacéo
do cancer para outras partes do corpo) (BRUNNER; SUDDARTH, 2006).

4.6 MENOPAUSA E RISCO PARA CANCER DE MAMA

O termo meia-idade para o sexo feminino é definido entre os 45 e 65 anos proximo ao
inicio da menopausa. Nesta fase ocorrem inUmeras transformagfes tanto no corpo

guanto na mentalidade da mulher é neste momento que se inicia 0 processo de
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envelhecimento com o declinio da quantidade circulante de horménios que séo

responsaveis por regular o metabolismo (VIGETA; BRETAS, 2007).

A diminuicdo dos niveis hormonais no decorrer da vida &, portanto, fisiolégica, tanto
em homens quanto em mulheres, fazendo parte do processo natural de
envelhecimento. Entretanto nas mulheres, isto ocorre devido a progressiva diminui¢ao
da atividade ovariana, visto que o ovario é o responsavel pela secrecao dos hormonios
femininos (MORI; COELHO; ESTRELLA, 2006).

Alguns sintomas clinicos podem ser observados devido ao hipoestrogenismo, que sédo
quadros considerados patolégicos como: alteracdes tréficas da pele e da mucosa
vaginal, caracterizadas principalmente pela atrofia dos grandes labios e pela alteracéo
do padréo de pelos da vulva, além da diminuicdo da espessura do epitélio vaginal e
ressecamento da mucosa vaginal (ALMEIDA, 2005). A mulher também fica mais
suscetivel a fraturas, disturbios psicolégicos como perda da libido e insénia,
modificacao do perfil lipidico como o0 aumento dos niveis de triglicerideos e colesterol
LDL e diminuicao do colesterol HDL, fogachos, que s&o ondas de calor repentinas que
passam pelo corpo (PARDINI, 2007).

O climatério que é o conjunto formado por todas estas mudancas bioldgicas é
conceituado como a fase de transicdo que fica entre a fase reprodutiva e nao
reprodutiva nas mulheres, devido ao esgotamento dos foliculos ovarianos e por
consequéncia o declinio na producédo de estrégenos, que ira ocasionar a menopausa,

com o encerramento da menstruacdo (ALMEIDA, 2005).

A menopausa é dividida em duas etapas: A perimenopausa que € caracterizada pelo
surgimento e continuidade de ciclos menstruais irregulares e na pés-menopausa

guando ocorre a cessacao total dos ciclos menstruais (GODINHO; KOCH, 2007).

Devido as alteracdes causadas pela menopausa, a mulher é vista de uma forma geral
como alguém que perdeu a juventude e a vitalidade, devendo buscar alternativas na
medicina como a terapia de reposi¢cdo hormonal, para a melhora dos sintomas e
promocéao da saude (VERAS; RASSI; VALENCA, 2006).
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4.7 TERAPIA DE REPOSICAO HORMONAL: TIPOS E RISCOS PARA
O CANCER DE MAMA

Atualmente TRH é um tema controverso por dividir opinides da comunidade cientifica
entre defensores e criticos em proporgdes iguais, visto que a terapia com estrégenos
pode apresentar tanto beneficios quanto riscos para a mulher menopausica
(PEREIRA, 2006).

A substituicdo adequada de estrogeno em mulheres na pds-menopausa representa
uma parte significativa da medicina preventiva, no alivio oportuno de sintomas
vasomotores, transtornos do sono, secura vaginal, reducéo e perda da massa 6ssea
com uma diminuigéo significativa do risco de fraturas (ZAHAR; CONDE; NETO, 2005).
Segundo Pardini (2007), a utilizacdo dos estrogénios e progestogénios poderiam
reduzir em torno de 50% o risco de doenca cardiovascular e infarto do miocéardio

devido a modificacéo do perfil lipidico.

Apesar dos beneficios da TRH, a aceita¢éo ainda ndo esté suficientemente difundida
para assegurar seus efeitos preventivos a longo prazo, especialmente nas mulheres
assintomaticas (PARDINI, 2007).

Em relag&o aos riscos alguns tem sido evidenciado com o uso da TRH, devido ao fato
de algumas neoplasias mamarias responderem aos antiestrégenos na poés
menopausa. A sintese de estrégeno dentro do tecido mamario continua elevada
depois da menopausa, suficiente para estimular a proliferacdo de células malignas
com receptores que sdo positivos para estrégenos (FINATO; NAKAZONE; FRANCA,
2005).

Na maioria dos estudos sobre o assunto, ndo se tem consenso sobre 0 seu uso com
o risco de aumento da incidéncia do CM durante ou apés a dose recomendada para
reposicao estrogénica, embora alguns estudos tenham mostrado a relagdo do uso
prolongado da TRH com doses altas desnecessarias no aparecimento do CM (REZIO;
SOUZA; TOLOI, 2007).
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Embora o estrogeno esteja disponivel a mais de seis décadas, ainda permanecem
muitas dudvidas quanto aos riscos e aos beneficios da TRH. De acordo com a
Sociedade Brasileira de Endocrinologia (SBEM) milhares de mulheres séo tratadas
com TRH para o alivio dos sintomas menopéausicos (ARANHA; AZEVEDO;
WERNECK, 2008).

O grau de associacao entre 0 CM e a TRH ainda é muito discutido, entretanto alguns
estudos com grau de evidencia A, diz que a administracdo de estrégeno isolado ou
associado a progesterona de aumentar a Percentagem de Densidade Mamaria (PMD)
em 3% a 5% (KONGNYUY; NORMAM, 2010). Os riscos entre as usuarias de TRH
para o desenvolvimento do CM torna-se aumentado quando a duracéo do tratamento
se estende apds os 5 anos de terapia, periodo este considerado méaximo pelo Food
and Drug Administration (FDA, 2012). Para as pacientes com historico familiar de CM
€ necessario adotar uma cautela maior quanto a deciséo de realizar a TRH (HINDS;
PRICE, 2010).

Diante do exposto a TRH é um tratamento importante para mulheres que sofrem de
sintomas mais graves oriundo da fase do climatério, portanto deve ser feito o
acompanhamento médico rigoroso durante todo o periodo devido aos varios efeitos
colaterais severos (ROZENFELD, 2007).

A escolha do tratamento para as pacientes no climatério varia com base em inUmeros
fatores, devendo-se levar em conta a individualidade de cada mulher, como cultura,
grau e conhecimento, nivel de vida, sedentarismo e nivel de atividade fisica (NAHAS
et al., 2012).

Uma avaliagdo completa deve ser realizada, em relagdo a antecedentes pessoais
decorrentes do climatério e o periodo em que a mulher se encontra, ou seja, se esta
na peri-menopausa ou pés-menopausa (ROZAS, 2005). A escolha da melhor forma e
via de administragdo hormonal ir4d assegurar que muitas mulheres venham a viver
mais e de uma forma melhor (PEDRO; PINTO; COSTA, 2004). A administracao
hormonal podera ser feita pela a via oral, ou parenteral que pode ser cutanea (sob a

RC: 8080
Disponivel em: https://www.nucleodoconhecimento.com.br/nutricao/cancer-mama-mulheres-

menopausadas



https://www.nucleodoconhecimento.com.br/
https://www.nucleodoconhecimento.com.br/nutricao/cancer-mama-mulheres-menopausadas
https://www.nucleodoconhecimento.com.br/nutricao/cancer-mama-mulheres-menopausadas
https://www.nucleodoconhecimento.com.br

MULTIDISCIPLINARY SCIENTIFIC JOURNAL  REVISTA CIENTIFICA MULTIDISCIPLINAR NUCLEO DO

0 4 NUCLEO [D() CONHECIMENTO ISSN: 2448-0959

https://www.nucleodoconhecimento.com.br

forma de adesivos ou gel), implante subcutaneo, injetavel, vaginal, retal ou sublingual
(COSTA; HOROVITZ; SANTOS, 2006).

Qualquer que seja a via utilizada, objetiva-se atingir niveis sanguineos hormonais
fisiologicos, correspondendo a quantidade de estrogénios produzidos pelos ovarios
no inicio de um ciclo menstrual normal, para exercer a protecdo cardiovascular, a
manutencdo da massa 6ssea, melhorar os sintomas relacionados a funcéo cerebral e
aliviar a maioria dos sintomas climatéricos (COSTA; HOROVITZ; SANTOS, 2006).

Existem varios tipos de terapia de reposicdo hormonal onde a terapia com estrogénio
isoladamente é ideal porque é o horménio que deixou de ser produzido pelo ovério,
sendo responsavel por todos os sintomas climatéricos, porém ele sé devera ser
utiizado nos casos em que a paciente ja teve seu Utero retirado (pacientes
histerectomizadas) (ROZAS, 2005).

O uso deste tipo de terapia em pacientes com Utero, levara a um estimulo constante
do endométrio, induzindo um crescimento anormal desta camada, denominada
hiperplasia endometrial, que podera causar depois de um certo tempo riscos para
hemorragia, necessitando de internagcdo e num caso mais grave pode se tornar um
carcinoma do endométrio (PINHO; COUTINHO, 2007).

Outra forma de terapia é a combinagcdo entre estrogénio e progestogénio, cuja a
associacao destes dois hormonios é a forma classica da reposi¢cdo hormonal, sendo
utilizados na maioria das pacientes (SBEM, 2014). Estes podem ser administrados de
duas maneiras diferentes: de forma combinada sequencial, quando os estrogénios
sdo administrados por via oral ou transdérmica, durante 20, 21 ou 25 dias,
intercalados, por uma semana de descanso ou ininterruptamente, sendo o
progestogénio, acrescentado nos ultimos 10, 12 ou 14 dias do estrogénio (LEAO;
DUARTE; FARIAS, 2005).

Na forma combinada continua os estrogénios e o progestogénio sdo administrados
simultaneamente, de forma ininterrupta, com a caracteristica de suspender a
menstruacao da paciente, o que torna aparentemente ideal, devido ao sangramento
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menstrual que € um incbmodo onde a maioria das pacientes gostariam de ficar livres
do mesmo (PINHO; COUTINHO, 2007). Este método nao € o melhor, € sem duvida o
mais comodo, porém nao traz todos os beneficios que os estrogénios isolados ou
combinados oferecem a mulher (URDINOLA, 2008).

A terapia com androgénio também é bastante utilizada, onde esteroides com acéo
virilizante, sendo o mais importante representante, a testosterona, principal hormonio
masculino e produzido pelo testiculo, por se precursor do estradiol, um horménio
feminino potente (ROZENFELD, 2007).

A testosterona possui importante papel na libido e também é responsavel pelo bem-
estar e disposicao geral e quando a mulher entra na menopausa, seu ovario para de
produzir estrogénios porque ndo possui mais foliculos (onde a testosterona é
transformada em estradiol, contudo, todo ovario na pds-menopausa continua
produzindo testosterona e neste sentido se assemelha ao testiculo (VEERKOOIJEN,
et al., 2009).

A testosterona ovariana é de suma importancia neste periodo climatérico, pois
contribuira para a disposi¢ao geral e na manutencao do desejo sexual por isso diante
do exposto, pode se destacar a necessidade de se acrescentar pequenas doses de
testosterona em mulheres que tiveram seus ovarios retirados (CRANNEY; WELLS,
2005). Vale ressaltar que antes de se iniciar qualquer tratamento hormonal, é
obrigatério fazer um exame clinico e ginecolégico afim de se afastar doencas
preexistentes além disso, devera ser avaliada a presséao arterial, peso, colesterol total
e suas fracOes, triglicerideos, glicemia e eventualmente a funcéo tireoidiana (T4 e
TSH) (ROZENFELD, 2011).
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4.8 SINDROME METABOLICA: RELACAO DO CONSUMO DE
CARBOIDRATOS REFINADOS E RISCO PARA O CANCER DE
MAMA

4.8.1 SINDROME METABOLICA - CONCEITO

A SM é um conjunto de doencas que associadas, vao levar ao aumento de risco de
problemas cardiovasculares, alteracbes de colesterol, triglicerideos e glicemia
(GALLUS; BOSETTI; FRANCESCHI, 2006).

A hipersensibilidade aos glicocorticoides induz hiperglicemia e ou hiperinsulinemia,
gue a longo prazo resulta em resisténcia a insulina e diabetes mellitus tipo Il, com o
aumento da secrec¢ao de angiotensina ll, que induz hipertenséo, aumento da secre¢ao
de Interleucina-6 (IL-6) e elevacao dos triglicerideos (TG) podem aumentar o risco de
arteroesclerose aumentando o risco cardiovascular (YUSUF; HAWKEN; OUNPUU,
2010).

Nao ha consenso sobre a melhor definicAo de SM a ser utilizada, porém, a mais
empregada pelos nutricionistas € a International Diabets Association (IDA, 2005),
cujos critérios de classificacdo séo obesidade visceral, associada a pelo menos, dois
outros fatores de risco, como presséo arterial elevada e dislipidemias (MAITI;
KUNDRANDA; SPIRO, 2010). Algumas definicdes além da IDA foram propostas para
SM, a primeira delas da Organizacdo Mundial de Saude (OMS), considera a
resisténcia insulinica como fator indispensavel a seu diagnostico. Uma segunda
definicdo foi elaborada posteriormente pelo National Cholesterol Education Program
— Adult Treatment Panel Ill (NCEP-ATP IIl), por apresentar maior aplicabilidade
clinica, mais recentemente a Federacao Internacional de Diabetes (IDF) propds nova
definicdo, na qual a presenca de gordura visceral se torna o principal fator para o
diagnostico da SM (National Cholesterol Education Program — NCEP-ATP 111,2001).
No quadro 1 estdo descritos os critérios mais utilizados para definicdo de SM de
acordo com as Diretrizes da OMS, IDF e NCEP.
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Tabela 1: Critérios para diagnosticar sindrome metabdlica

Obesidade

Glicose

plasmatica

Triglicerideos

HDL

Pressao

arterial

Outros

RC: 8080

OMS

Relacao cintura/quadril >
0,9 em homens e > 0,85
em mulheres efou IMC
>30 kg/m?2
Diabetes, intolerancia
glicidica ou resisténcia a
insulina comprovada pelo
clamp*

= 150mg/dI**

< 35 mg/dl em homens e

< 39mg/dl em mulheres

140

mmHg ou diastdlica = 90

Pressao sistdlica 2

mmHg, ou tratamento

para hipertensao arterial.

Excrecdo urinaria de
albumina = 20 mcg/ ou
relacéo
albumina/creatina >
30mg/qg.

IDF

Cintura abdominal >
94cm em homens
asiaticos e > 80 cm

em mulheres****

= 100 mg/dl ou
diagndstico  prévio
de diabetes.

> 150mg/dl  ou
tratamento para
dislipidemia.

< 40 mg/dl em

homens ou < 50
mg/dl em mulheres
ou tratamento para
dislipidemia.

Pressao sistolica =

130 mmHg ou
diastdlica = 85
mmHg, ou
tratamento para

hipertenséo arterial.

NCEP**
Cintura
abdominal>
102cm

homens e 88cm

em

em mulheres.
=110 mg/dl

= 150mg/dl.

< 40 mg/dl em

homens e < 50

mg/dl em
mulheres.
Pressao
sistdlica = 130
mmHg ou
diastolica = 85
mmHg.
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Adaptada de fonte: Federacéo Internacional de Diabetes (IDF), 2005.

*Dois fatores e obrigatoriamente o componente assinalado; **Tanto triglicerideos
elevados ou HDL baixo constituem apenas 1 fator pela OMS; *** Componente
obrigatério; **** Presenca de trés ou mais componentes citados; IDF: International
Diabetes Federation; NCEP: National Cholesterol Eduaction Program; OMS:

Organizacao Mundial da Saude.

4.8.2 RELACAO ENTRE CANCER DE MAMA E SINDROME
METABOLICA

A relacédo entre CM e SM sdo mais prevalentes em mulheres na p6s menopausa e
sua cito patogenia ainda ndo esté esclarecida, mas sabe-se que estéa relacionada ao
aumento de producdo e ao tempo de exposicdo a niveis elevados de hormdnios
especificos como o estrogénio, a insulina e IGF-1, associado a proliferacdo das
células mamarias e possivelmente a sua transformagéo em células malignas (PIERCE
et al., 2009).

De acordo com o0s autores, mesmo que muitos fatores envolvidos tenham
denominacdes complicadas pode-se afirmar que a elevada taxa de insulina tem como
consequéncia a SM, e se faz presente na participacao das etapas fisiopatolégicas do
CM (BRAUN; WORMS; LEROITH, 2011). A Figura 4 mostra a relacdo de risco

metabolico associado a Rl no CM.

RC: 8080
Disponivel em: https://www.nucleodoconhecimento.com.br/nutricao/cancer-mama-mulheres-
menopausadas



https://www.nucleodoconhecimento.com.br/
https://www.nucleodoconhecimento.com.br/nutricao/cancer-mama-mulheres-menopausadas
https://www.nucleodoconhecimento.com.br/nutricao/cancer-mama-mulheres-menopausadas
https://www.nucleodoconhecimento.com.br

Ty
.....
v

A" i
N

MULTIDISCIPLINARY SCIENTIFIC JOURNAL  REVISTA CIENTIFICA MULTIDISCIPLINAR NUCLEO DO

33;; a!” NL’]CLEO [D() CONHECIMENTO ISSN: 2448-0959
W e

\ ’Bx
ik

¥
3

o CONHECIMENTO https://www.nucleodoconhecimento.com.br

......
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I
Figura 4 - Risco metabdlico associado a RI e rota para o CM. Fonte Adaptada de:
BRAUN; WORMS; LEROITH (2011).

O risco metabdlico aumenta a Rl na indugdo do CM conforme descrito na figura 4,
devido ao aumento dos casos de obesidade ocorre 0 acumulo do tecido adiposo,
fazendo com que eleve os niveis de aromatase, aumentando a sintese de estrogénio
(CAMERON; BOYKO; SICREE, 2008). Além disso, a obesidade, a hiperinsulinemia e
0s niveis elevados de IGF-1 séo capazes de reduzir a producao de globulina ligadora
de horménios sexuais (SHBG), o que também eleva a biodisponibilidade de
estrogénios (MORTILO; FILION; GENEST, 2010).

Os caminhos do receptor de IGF-1 (IGF-1R) e receptor de estrogénio (ER) sinergizam
na ativagdo da proteina quinase que é ativada por mitogénio (MAPK). Demonstrou-se
que o estrogénio é capaz de induzir a expressao do IGF-1R, bem como os substratos
dos receptores de insulina (IRS-1 e IRS-2) (ROSENBAUM, 2003).

Os efeitos do estrogénio conduzem a uma fosforilagdo do IRS-1 e, portanto,
aumentam a da MAPK que ira estimular o IGF-1 nas células de tumor das mamas
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(ESPOSITO; CERIELLO; GIULIANO, 2007). A leptina, a insulina, o fator de necrose
tumoral alfa (TNF-a) e a Interleucina 6 (IL-6) sdo conhecidos como indutores da
aromatase e, consequentemente irdo estimular a biossintese de estrogénio e diante
do exposto, pode-se explicar a interrelagdo do cancer de mama em pacientes com
SM.

4.8.3 TIPOS DE CARBOIDRATOS E RISCO PARA O CANCER DE
MAMA

Os carboidratos sdo divididos em carboidratos simples e carboidratos complexos,
sendo os carboidratos simples, aglcares encontrados naturalmente em alimentos tais
como sacarose, frutose e glicose que podem ser encontrados em frutas e sucos de
frutas, refrigerantes, alguns legumes, pao branco, arroz branco, massas, leite e
produtos lacteos, a maioria dos salgadinhos, doces, entre outros da mesma classe
(PADILHA, 2011).

De acordo com pesquisadores da Universidade da Califérnia, San Francisco, o agucar
representa grande risco para a saude de aproximadamente 35 milhdes de pessoas no
mundo (VICTOR et al., 2011) e atualmente o acucar esta sendo considerado uma
substancia potencialmente toxica, assim como alcool, o sal e o tabaco capazes de
contribuirem para o aparecimento de doencas, assim como diabetes, SM,
hiperglicemia e hipoglicemia, hipertensédo, refluxo gastresofagico (RGE), doencas
cardiacas e cancer (VICTOR et al., 2011)

Os carboidratos refinados estao fortemente ligados ao cancer, ndo apenas como uma
causa indutora do mesmo, mas também como fonte de combustivel para células
cancerosas (FOWKE; LONGCOP; HEBERT, 2004).

A relacéo da alta ingestéao de carboidratos refinados com o CM pode elevar os niveis
de insulina, que pode aumentar o tecido adiposo, que produz citocinas pro

inflamatorias, promotoras da proliferacdo de ceélulas tumorais, através da via de
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sinalizacdo de insulina (IGF-1), fazendo com que as células do tecido mamério se
dividam rapidamente o que aumenta o risco de CM (MANTOVANI et al., 2008).

Uma célula cancerosa necessita de glicose para se proliferar, portanto, qualquer
individuo que pretenda minimizar o risco de aparecimento do cancer precisa reduzir o
consumo de acucares em sua dieta (KLEMENT; KAMMERER, 2011).

4.9 ALIMENTOS FUNCIONAIS NA PREVENCAO DO CANCER DE
MAMA

A dieta representa um novo paradigma no estudo dos alimentos, nesse contexto
compreende-se que a alimentacdo adequada exerce um papel importante na
prevencao de doencas, além de fornecer energia e nutrientes essenciais para o bom
funcionamento do organismo (KUCUK, 2002). Ademais deve se enfatizar a
importancia dos alimentos funcionais que se identificam pela promocao de efeitos
fisiologicos benéficos que podem prevenir ou retardar doencas tais como as
cardiovasculares, cancer, obesidade, dentre outras (HERBET; EBBELING;
OLENDZKI, 2005).

O conceito de alimentos funcionais € amplo e defende a sua posicdo de que a dieta
pode controlar e modular as variadas funcdes organicas, contribuindo para
manutencdo da saude e reduzindo o risco de acometimentos por morbidades, vale
ressaltar que os alimentos funcionais ndo sao destinados ao tratamento ou cura de
doencas e sim na prevencdo (WYNDER; COHEN; MUSCAT 2006). As resolucdes da
ANVISA 16, 17, 18, 19 definem estes alimentos como “aquele semelhante em
aparéncia ao alimento convencional, consumido como parte da dieta usual, capaz de
produzir efeitos metabdlicos e/ou fisiolégicos demonstraveis, Gteis na manutencéo de
uma boa saude fisica e mental, podendo auxiliar na reducéo do risco de DCNT, além

de fungdes nutricionais basicas”.

Os alimentos e ingredientes funcionais podem ser classificados de dois modos: quanto

a fonte, de origem vegetal ou animal, ou quanto aos beneficios que oferecem, atuando
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em seis areas do organismo: no sistema gastrointestinal; no sistema cardiovascular;
no metabolismo de substratos; no crescimento, no desenvolvimento e diferenciacéo
celular; no comportamento das funcgdes fisioldgicas e como antioxidantes (COHEN,
2007).

Uma grande variedade de produtos tem sido caracterizada como alimentos funcionais,
incluindo componentes que podem afetar inGmeras fungbes corporeas, relevantes
tanto para o estado de bem-estar e sallde como para a reducéo do risco de doencgas
(PADILHA; PINHEIRO, 2004). Estes alimentos ou compostos ndo se incluem na
categoria de suplementos alimentares, mais exercem seu papel benéfico, em relacéo
as doencas e na reducdo dos riscos delas, atuando na prevencdo (ROSENBERG;
VANDORME; ANTOINE, 2013).

Recentemente atencdo maior vem sendo dada a prevencdo do CM utilizando
alimentos funcionais como compostos quimiopreventivos, visando reduzir a incidéncia
de morte (TERRY; JAIN; MILLER, 2008). Entretanto, a quimioprevengdo com
suplementos dietéticos, vitaminas e minerais e fitoquimicos atuam potencialmente
com mecanismos de acdo anticarcinogéncos, como 0S antioxidantes,
antiinflamatdrios, anti-hormonais, antiangiogénicos, entre outras (HANKINSON;
SPEIZER et al.,2009).

4.9.1 LEGISLACAO ALIMENTOS FUNCIONAIS

O termo “alimentos funcionais” foi primeiramente introduzido no Japdo como
ingredientes que auxiliam em fun¢des especificas do corpo, além de serem nutritivos,
sendo estes alimentos definidos como “Alimentos para uso especifico de saude”
(Foods for Specified Health Use-FOSHU) (GAROFOLO, 2013).

A definicdo de que alimento funcional pode ser classificado como alimento é aceita
nos EUA, Europa e também no Brasil, nessa perspectiva, o alimento funcional deve
apresentar primeiramente as fungdes nutricional e sensorial, sendo a funcionalidade,

a funcao terciaria do alimento (TERRY et al., 2002).
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No Brasil, o Ministério da Saude (1999), através da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), regulamentou os Alimentos Funcionais através das seguintes
resolucdes: ANVISA/MS 16/99; ANVISA/MS 17/99; ANVISA/MS 19/99, cuja esséncia

é:

a) Resolucdo da ANVISA/MS 16/99 - Trata de procedimentos para registro de
alimentos e ou novos ingredientes, sem necessitar de um Padrédo de Identidade e
Qualidade (PIQ) para registrar um alimento (BRASIL, 1999);

b) Resolucdo da ANVISA/MS 17/99 - Aprova o regulamento técnico que estabelece
as diretrizes basicas para avaliacdo de risco e seguranca de alimentos que prova,
baseado em estudos e evidéncias cientificas, se o produto é seguro sem oferecer risco
a saude (BRASIL, 1999);

c) Resolugcdo ANVISA/MS 18/99 - Estabelece as diretrizes basicas para a andlise e
comprovacéao de propriedades funcionais e/ou de saude, alegadas em rotulagem de
alimentos (BRASIL, 1999);

d) Resolugcdo ANVISA/MS 19/99 - Aprova os procedimentos para registro de alimentos
com alegacdao de propriedades funcionais e ou de saude em sua rotulagem (BRASIL,
1999).

Com base na legislacdo o registro de um alimento funcional sé pode ser realizado
apos comprovada a alegacao de propriedades funcionais ou de saude com base no
consumo previsto ou recomendado pelo fabricante, na finalidade, condi¢bes de uso e
valor nutricional, quando for o caso ou na(s) evidéncia(s) cientifica(s) tais como,
composi¢ao quimica ou caracterizagcao molecular, quando for o caso, e ou formulagao
do produto; ensaios bioquimicos; ensaios nutricionais e ou fisiolégicos e ou
toxicologicos em animais de experimentacdo; estudos epidemioldgicos; ensaios
clinicos; evidéncias abrangentes da literatura cientifica, organismos internacionais de
saude e legislacdo internacionalmente reconhecidas sob propriedades e
caracteristicas do produto e comprovacdo de uso tradicional, observado na
populacdo, sem associacdo de danos a saude (BRASIL, 1999). Na tabela 2 estédo
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relacionados os alimentos funcionais e suas propriedades nutricionais e sua atuacao

no organismo de acordo com a ANVISA.

Tabela 2: Alimentos funcionais e suas propriedades

ALIMENTOS COMPOSTO ACAO NO ORGANISMO
Abdbora, cenoura, Antioxidante | rico de doencgas
mamao, manga, cardiovasculares e cancer.
: Betacaroteno
damasco, espinafre,
couve, entre outros.
lo risco de cancer de prostata e
pulmao, e ajuda a impedir e reparar
Tomate, melancia, Licopeno (se s
os danos as células causados pelos
goiaba e mamao. ingerido

Geralmente alimentos de

cor avermelhada

regularmente)

radicais livres.

Frutas, legumes, ldo risco de cancer intestinal e dos
verduras e alimentos niveis de colesterol
integrais. Aotz
Suco natural de uva, Antioxidantes que | risco de cancer
maracuja e vinhos tintos. e de doencas cardiovasculares
Flavondides
| niveis de colesterol e o risco de
doencas cardiovasculares
Soja Isoflavonas
Peixes e 6leo de peixe lniveis de colesterol e doencgas
) cardiovasculares
Acido graxo e
O6mega 3
logurte e leite Auxiliam no equilibrio da flora
fermentado. intestinal e inibem o crescimento de
FIGHOITHEES microrganismos patogénicos
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Fonte adaptada de:
http://www.anvisa.gov.br/alimentos/comissoes/tecno_lista_alega.htmAgéncia.
Acesso em 11/12/2016.

5. METODOLOGIA

O estudo foi elaborado a partir de uma revisdo sistematica da Literatura, com busca
de artigos indexados dos ultimos 10 anos nas linguas portuguesa e inglesa, cuja busca
foi realizada nas bases de dados Pubmed, Scielo, Lilacs e Google Académico,
bibliotecas virtuais além de sites governamentais sobre cancer. As palavras-chave
utilizadas para a busca de artigos serdo “Cancer”, “Cancer de Mama”, “Sindrome

Metabdlica”, “Carboidratos Refinados e risco de Cancer de Mama”, “Terapia

LL 11 LE 11 3

Hormonal”, “Menopausa”, “Dieta e risco de Cancer”, “Alimentos funcionais e CM”.

Dentre os 109 artigos pesquisados, 22 artigos (n=22) se tratavam de CM, 14 sobre
TRH (n=14), 16 artigos sobre SM (n=16), 17 artigos sobre dieta e cancer (n=17), 20
artigos sobre menopausa (n=20) e 6 tratavam-se de carboidratos refinados e cancer
de mama (n=6). Destes, 96 foram lidos integralmente com alguns dados relevantes
utilizados (n=96), 8 tiveram todos os dados utilizados na pesquisa (n=8), uma
dissertacdo de mestrado teve seus dados utilizados (n=1) e 12 artigos ndo estavam

disponiveis para pesquisa (n=12). O fluxograma da pesquisa esta descrito abaixo.
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109 artigos (n=109)

encontrados na busca - 22 Artigos sobre CM (n=22)
- - 14 Artigos sobre TRH (n=14)
12 artigos
) | (n=12) ndo - 16 Artigos sobre SM (n=16)
disponiveis
- 17 Artigos sobre dieta e cdncer
(n=17)
95 artigos (n=96)
utilizados na pesquisa - 20 Artigos sobre menopausa (n=21)
1 dissertacdo de - b Artigos sobre carboidratos refinados
mestrado utilizada na e céncer de mama (n=6)
pesquisa (n=1)

l

96 artigos lidos integralmente, com utilizac&o de alguns
dados relevantes para pesguisa (n=96)

8 Artigos tiveram todos os dados utilizados na pesquisa por
serem artigos com evidéncias comprovadas (n=8)

1 dissertacio de mestrado utilizada na pesquisa (n=1)

Figura 5 - Fluxograma da pesquisa, de acordo com os critérios de incluséo.
6. RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram identificados 109 artigos (n=109) a partir do ano de 2006, publicados nas Bases
de dados Lilacs, Pubmed, Scielo, Google Académico e sites governamentais. Sendo
95 artigos (n=95) e uma dissertacdo de mestrado (n=1) da selecdo de 95 artigos
(n=95), oito artigos (n=8) foram utilizados na pesquisa integralmente e 1 dissertacao

de mestrado (n=1).

Desses oito estudos selecionados, seis (n=6) falaram sobre a relacdo do céancer de
mama com a sindrome metabdlica, cAncer de mama e dieta, e terapia de reposi¢cdo
hormonal, sendo todos revisfes de literatura. O restante (n=2) foram estudos clinicos
sobre cancer de mama e terapia de reposi¢cdo hormonal. No quadro abaixo estao

relacionados os estudos realizados respectivamente.
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Quadro 1. Estudos selecionados para a pesquisa de Revisdo Sistemética, em lingua

portuguesa.
Autor (es) Revista/ Ano da Amostra Principais resultados
publicacéo estudada/tipo de
estudo
Feitosa Rev. Bras. Revisao de Pouco conhecimento sobre
et al.,, 2012. Clinica Médica. literatura interagcdo  etiopatogénica
entre CM e SM
58 artigos
cientificos Evidéncias apontam para
correlacdo de risco entre as
afeccbes, com  piores
prognosticos para mulheres
com SM=rastreamento
precoce de mulheres para
CM.
Buttros et al, Rev. Bras. de Revisao de SM=1 risco de cancer de
2013. Mastologia. literatura mama na pés-menopausa;
Mulheres com CM na pos-
menopausa tem mais riscos
de desenvolver SM;
Mulheres com SM e CM=
piores prognosticos
oncoldégicos;
Nahas et al., Rev. Bras. Estudo clinico A obesidade abdominal foi
2012 Ginecol. Obstet. relacionada ao surgimento
 n=158 napos- 4. gu e com risco para
menopausa  em CM:
RC: 8080
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tratamento de

cancer de mama

Deus et al.,, Rev. Elet. Ext. Estudo clinico

20009.
Mat. Carmela @ n=20 recém-

Dutra RJ diagnosticadas

com cancer de

mama
Garé6falo et Rev. Nutr. Revisao de
al, 2004. literatura
Campinas.

Padilha e Rev. Bras. de Revisdo de
Pinheiro, Cancerologia. literatura

2004

RC: 8080

Promocéo do estilo de vida
saudavel e inclusdo de
atividade fisica | dois

principais marcadores da

sindrome metabolica
(insulina e gordura
abdominal).

Relagédo do IMC médio do
grupo foi de (28,6

kg/m2=sobrepeso)

60% das amostras dos
autoresestavam acima do
peso ideal.

Beneficios da mudanca de
estilo de vida, incluindo
habitos alimentares e
pratica de atividade fisica |
a reducao da incidéncia e
mortalidade por cancer;

Alimentos funcionais=
responsaveis por
mecanismos

anticarcinogénicos.
Relacdo entre dieta e CM,
porém carece de

esclarecimentos;

Quimioprevencéo por meio
de alimentos funcionais

surge como ferramenta de
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controle e prevencdao do

CM;
Pardini, 2014 Arquiv. Bras. de Reviséo de Estudos observacionais de
Endocrinologia  literatura efeitos  metabdlicos e
Metabdlica. vasculares da TRH com
estrogenos= potenciais

beneficios na reducédo de
rscos de doencas

vasculares;

Estudos randomizados e
controlados nao
demonstram evidéncias de
gue a TRH seja benéfica as
mulheres com doenca

vascular;

1 de risco de desenvolver
CM e doenca

tromboembodlica;

Riscos sao cumulativos em

relacéo ao tempo de uso da

TRH.
Albuquerque Rev. Enf. Revisao de Resultados biolégicos e
e Tocci, 2000 UNISA. literatura epidemioldgicos

inconclusivos sobre a TRH
N&o informado .
1 do risco de

desenvolvimento do CM

Em relagdo aos estudos consultados, ficou demonstrado que o cancer de mama foi

considerado, a principal causa de morte entre as mulheres, representando um grande
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problema de saude publica no Brasil, onde os principais fatores de risco para o seu
desenvolvimento estdo relacionados com a idade avancada, caracteristicas
reprodutivas, historia familiar e social, habitos de vida e influéncias ambientais
(TERRY et al., 2008)

Em relacdo a sindrome metabdlica a maioria dos estudos demonstrou elevada
frequéncia de sindrome metabdlica entre mulheres na p6s menopausa com cancer de
mama. Em um estudo prévio feito por Nahas et al., (2012) foi observado que 48,1%
destas mulheres apresentavam risco de desenvolver SM, superior ao observado em

mulheres sem cancer de mama e de mesma faixa etaria que foi de 39,6%.

Deus et al. (2009) detectaram SM em mulheres na pés menopausa com CM, sendo a
obesidade abdominal o critério mais frequente (TERRY et al., 2008). Em um estudo
anterior no Brasil (SILVA, 2012) que avaliaram 81 mulheres (n=81, idade entre 40-80
anos) com diagnéstico recente de cancer de mama comparadas a Grupo Controle de
mulheres sem a doenga, observaram que houve ocorréncia e relagdo de CM em
59,2% e 37% com SM nos grupos, respectivamente. Adicionalmente outro estudo
anterior mostrou prevaléncia de 39% de SM entre 105 mulheres na pos menopausa
com diagnaéstico recente de CM (RIDKER, 2003).

A obesidade abdominal e reducdo do HDL colesterol estdo entre os principais
contribuintes para o aumento da SM em mulheres, principalmente com 45 anos ou
mais idade, revelando o possivel efeito da menopausa no estabelecimento da SM
(HEALY et al., 2010).

Conforme demonstrado nestes trabalhos, pacientes na pdés menopausa com SM
apresentam elevado risco de desenvolver CM, portanto, o rastreamento e seguimento
dessas mulheres deveria incluir a monitorizagdo do peso, com incentivo a dieta e
exercicio fisico, controle da pressédo arterial e do perfil lipidico e glicidico, para
promover intervencgéo precoce e melhorar a qualidade e a sobrevida de mulheres na
p6s menopausa com CM (HEALY et al., 2010).
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Em relacdo a TRH, ndo houve consisténcia de seu uso ou ndo, pois a associagéo do
CM com a TRH continua controverso (ANDERSON et al.,2004). Entretanto como grau
de evidencia A, foi a administracao de estrégeno isolado ou associado a progesterona

aumenta o risco de CM.

No estudo controlado realizado pela Women’s Health Initiative (WHI), ndo foi
observado nenhum risco de CM em mulheres que fizeram uso de estrégeno isolado
por até sete anos, levando-se em conta que a maioria das participantes do estudo
WHI possuiam sobrepeso ou obesidade (ROSSOUW et al.,2002). Dados do WHI
sugerem que a administracdo exclusiva de estrogeno por longo periodo, por sete e
quinze anos respectivamente, ndo aumentou o risco de CM em mulheres
(ANDERSON et al.,2004).

Uma observacao atual € que o uso de estrogeno isolado por menos de cinco anos
pode reduzir o risco de CM em pacientes que iniciaram a TRH muitos anos apés a
menopausa e informag¢des oriundas do estudo Surveillance Epidemioly and End
Results (SEER) mostraram que mulheres com idade entre 50 e 54 anos tinham
13/1.000 de chance de desenvolver cancer ap0s cinco anos de menopausa,
enguanto aquelas que iniciaram a estrogenioterapia ap0s cinco anos apresentaram
2,59/1.000 (SANTEN et al., 2010). Uma possivel explicacdo para o fato seria o
estrogeno induzindo a apoptose, ou seja, as células cancerigenas da mama em
deprivacdo estrogénica, por longo tempo em meio de cultura se adaptariam a estas
condicbes e tornariam-se sensiveis aos efeitos pré-apoptéticos do estradiol, em
mulheres esse efeito pré-apoptéticos paradoxal poderia encolher o tamanho de
tumores ocultos, ja existentes, e reduzir a taxa de detecc¢dao clinica tardia dos canceres
(ROSENBERG; VANDROMME; ANTOINE, 2013).

Segundo o Consenso Brasileiro de Terapéutica Hormonal da Menopausa, (2014), nao
existem dados suficientes para avaliar as possiveis diferencas na incidéncia de CM e
a genética individual identificard as pacientes que possui risco real para o CM,

contudo, a TRH continua sendo a terapéutica de escolha para os sintomas da
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menopausa e sua seguranca depende da boa indicacdo, monitorizacdo e

individualizacéo, pelo médico.

Diante do que foi discutido, a génese e a progressédo do CM parecem estar
extremamente relacionadas a habitos alimentares e estilo de vida e como constatado
anteriormente, a dieta interfere de uma forma benéfica para a prevencédo do cancer
(ROSENBERG; VANDORMME; ANTOINE, 2013).

Estudo anterior evidenciou que ha relacédo entre nutricdo equilibrada e a sobrevida,
apos o diagnostico de CM, onde enfatizam os efeitos benéficos dos fitoquimicos
presentes em alguns alimentos, pela atividade antioxidante que exercem nas
gbnadas, diminuindo o risco de progressédo do CM (ROCK; DEMARK, 2006).

Os agentes quimiopreventivos encontrados nos alimentos funcionais podem ser
utilizados, pelo potente efeito preventivo, com diversos mecanismos de agédo, entre
eles o bloqueio da carcinogénese (VICTOR, 2011). O papel da gordura dietética no
desenvolvimento do CM também se correlaciona com 0 consumo excessivo de
gorduras de baixa qualidade, com o aumento dos indices de CM (GAROFOLO, et
al.,2013). Portanto, a quimioprevencéo atraves dos alimentos funcionais pode ser um
importante instrumento na prevencao e controle do CM, sugerindo mecanismos de
acdo  anticarcinogenicos, antioxidante, anti-inflamatério, anti-hormonais,
antiangiogenicos, entre outros (CARVALHO, 2009).

Ha estudos epidemiolégicos inconclusivos e/ ou insuficientes na identificagédo do papel
dos alimentos funcionais na prevencdo e controle do CM, portanto os guias
alimentares podem ser interessantes, pois sugerem a adoc¢édo de uma dieta saudavel
e variada, rica em vegetais, frutas, graos integrais e sem excesso de consumo de
gordura saturada, ademais, oferecam componentes alimentares com possivel efeito
benéfico na prevengdo e na redugdo do risco de recorréncia de CM. (PADILHA;
PINHEIRO, 2011).
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Os alimentos funcionais foram citados por autores como fatores preventivos, com
acao antioxidante e antinfalamtoria para a doenca. No quadro 2 abaixo estdo descritos

algumas ac¢des de alguns alimentos na quimioprevencéao para o CM.

Alimentos integrais
T excrecdo de estrogénio nocivos.
| biodisponibilidade no sangue.

Vitamina A, C, E, B9 e selénio
Atuam na regulacido da diferenciacido celular inibindo o
crescimento de células neoplasicas .

Acido linoleico conjugado (CLA) e &émega 3
Sua atividade anti-carcinogénica & evidente nas trés fases
da carcinogénese, Iniciacdo, promocao e progressio.

Flavonodides
Obtidos da soja, s&8o as principais formas ativas de fito
estrogenos, inibindo a acdo dos estrogénios nocivos.

Arginina e glutamina

i\,'_ 93 q.i;:\g- < tResposta imune

¥ LApoptose
AR | Citocinas inflamatorias

Quadro 2 - Alimentos na Quimioprevencao do cancer de mama. Fonte: HANKINSON,;
SPEIZER et al. (2009)

Diante do exposto, é possivel observar o quanto € importante para saude ter uma
alimentacdo saudavel, a ingestao de alimentos funcionais € s mais uma estratégia
para prevenir e controlar o CM (KUCUK, 2002), lembrando que esses alimentos néao
impedem o aparecimento da doenca, mas atuam ajudando na prevencdo e no
fortalecimento do organismo, caso a doenca surja (HANKINSON; SPEIZER et al.,
2009).

CONSIDERACOES FINAIS

A presente revisdo demonstrou o CM afeta indmeras mulheres no pais, especialmente
aguelas na menopausa, apesar de alguns estudos inconclusivos sobre a relacao do

cancer no corpo humano ainda ndo serem totalmente esclarecidas, mesmo com
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fatores de risco genéticos e ambientais estarem associados ao aparecimento da

doenca.

Por outro lado, foi verificado na presente revisdo que a SM, o consumo de carboidratos
de alto indice glicémico e gorduras saturadas estiveram relacionados ao aparecimento
do CM, sendo a dieta equilibrada e funcional de extrema importancia na prevencgao e
controle da doenca e que a TRH, sem acompanhamento médico e por longa data de

uso pode aumentar o risco de desenvolvimento do CM.

Deve se ressaltar que outros dados também sdo fundamentais de continuarem a ser
investigados para se aprofundar o conhecimento da doenga com o consumo de
carboidratos de alto indice glicémico, em mulheres com SM, bem como o papel da
TRH na menopausa, como forma de se ampliar o conhecimento de profissionais de

saude que trabalham com doentes oncoldgicos, especialmente em portadoras de CM.

Os resultados da presente revisdo foram fundamentais para ampliar o conhecimento
sobre o CM, sendo util para consulta de profissionais de saude e principalmente, para
nutricionistas, ja que esclareceu a necessidade de serem tracadas condutas e
estratégias clinicas, para uma assisténcia clinico-nutricional moderna e eficaz na

prevencéao, controle e tratamento da doenca.

Contudo, mais estudos sdo necessarios para analisar fatores de risco para a doenca,
como o papel do estresse psicoldgico e dos agroquimicos que também podem estar

envolvidos no aparecimento do cancer.
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