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Mecanismos moleculares de ação de compostos 

bioativos na prevenção de câncer 

Mechanisms for the action of bioactive compounds in the 

prevention of câncer 

RESUMO 

A saúde do indivíduo sofre influência da alimentação, sendo um fator de proteção para 

o desenvolvimento de câncer. Os compostos bioativos podem atuar diretamente na 

prevenção desta doença. Portanto, esta revisão de literatura teve o objetivo de mostrar 

diversos resultados de pesquisas realizadas com o intuito de conhecer os mecanismos de 

ação dos compostos bioativos no organismo. Foram pesquisados alguns compostos mais 

conhecidos na prevenção do câncer, sendo eles, o resveratrol, quercetina, beta-caroteno, 

licopeno, curcumina, epigalocatequina-galato e genisteína Muitos desses compostos 

mostraram sua atuação na célula cancerígena contribuindo para prevenção e tratamento 

do câncer. No entanto, outros compostos necessitam de maiores estudos para esclarecer 

seus mecanismos. 

Palavra-chave: Compostos bioativos e câncer, quimioprevenção, mecanismo de ação, 

regulação epigenética. 

 

ABSTRACT 

The health of the individual undergoes influence of the feeding, being a factor of 

protection for the development of cancer. Bioactive compounds can act directly in the 

prevention of this disease. Therefore, this literature review had the objective of showing 

several results of researches carried out with the purpose of knowing the mechanisms of 

action of the bioactive compounds in the organism. Some of the most well-known 

compounds in cancer prevention have been researched, including resveratrol, quercetin, 

beta-carotene, lycopene, curcumin, epigallocatechin-gallate and genistein. Many of 

these compounds have shown their role in the cancer cell contributing to the prevention 

and treatment of cancer. However, other compounds require further studies to clarify 

their mechanisms. 

Keywords: bioactive compounds and cancer, chemoprevention, mechanism of action, 

epigenetic regulation
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INTRODUÇÃO 

A saúde do indivíduo sofre influência da alimentação. Diante do aumento global 

do número de casos de doenças crônicas não transmissíveis (DCNT), a genômica 

nutricional encontra espaço de destaque no campo da ciência da nutrição, pois tenta 

elucidar os mecanismos de ação de compostos biologicamente ativos naturalmente 

existentes nos alimentos e na gênese do desenvolvimento de DCNT, com destaque no 

câncer. 

O câncer é considerado um problema de saúde pública. No Brasil, a maior 

prevalência é o de mama para mulheres, enquanto o de próstata é que apresenta maior 

incidência e o câncer de pulmão sendo o mais prevalente entre os homens. A 

Organização Mundial da Saúde (OMS) estima que, em 2030, haverá 27 milhões de 

novos casos de câncer em todo o mundo e 17 milhões de mortes pela doença. Os países 

em desenvolvimento serão os mais afetados, entre eles o Brasil (BRASIL, 2014). 

O câncer é uma doença influenciada por fatores multifatoriais, sendo externas ou 

internas ao organismo, estando inter-relacionadas. As causas externas referem-se ao 

meio ambiente e aos hábitos/costumes próprios de uma sociedade, incluindo neste 

último, os hábitos alimentares da população. As causas internas, na maioria das vezes 

são, pré-determinadas geneticamente estando associada à capacidade do organismo de 

se defender das causas externas. Com o crescente aumento de casos de câncer no 

mundo, a população vem se preocupando em mudar o estilo de vida e os hábitos 

alimentares. 

A alimentação e a nutrição inadequadas são classificadas como o segundo fator 

de risco de câncer, que pode ser prevenida. São responsáveis por até 20% dos casos de 

câncer nos países em desenvolvimento, como o Brasil, e aproximadamente 35% das 

mortes pela doença. Uma alimentação rica em frutas, legumes, verduras, cereais 

integrais, feijões e outras leguminosas, e pobre em alimentos ultraprocessados, como 

aqueles prontos para consumo ou prontos para aquecer e bebidas açucaradas, podem 

prevenir de 3 a 4 milhões de casos novos de câncer a cada ano no mundo (BRASIL, 

2016). 

Estudos demonstram que compostos bioativos presentes em alimentos podem 

modular a via Nrf2/ Keap1, atuando, assim, indiretamente no estresse oxidativo e na 

expressão do fator de transcrição NFκB, atuante na resposta inflamatória. Estes achados 
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são fundamentais não só para mostrar os efeitos benéficos dos fitoquímicos presentes 

naturalmente em alimentos, como também a importância desta via de sinalização em 

patologias que estão cada vez mais prevalentes, como as doenças cardiovasculares, as 

neurodegenerativas, o diabetes, a hipertensão, câncer, entre outras. Com isso, uma vez 

demonstrada à associação destes, garante-se a contribuição para o desenvolvimento de 

novas terapias nutricionais (SOARES, 2015). 

O consumo de frutas, legumes e verduras proporcionam ao organismo 

compostos bioativos como: carotenóides, compostos fenólicos, organossulfurados e 

micronutrientes, que ao serem absorvidos, desempenharão efeitos benéficos à saúde 

humana. Os compostos bioativos, também denominados fitoquímicos, possuem 

atividade antioxidante, estimula o sistema imune, modulação de enzimas de 

destoxificação, redução da agregação plaquetária, modulação do metabolismo 

hormonal, redução da pressão sanguínea, e atividade antibacteriana e antiviral (HORST, 

2014). 

Câncer 

Câncer é o nome dado a um conjunto de doenças que têm em comum o 

crescimento desordenado de células, que invadem tecidos e órgãos. Dividindo-se 

rapidamente, estas células tendem apresentar caráter agressivo e crescimento celular 

incontrolável, determinando a formação de tumores malignos, que podem espalhar-se 

para outras regiões do corpo (BRASIL, 2016). No câncer, as células malignas perdem a 

capacidade de controlar o ciclo celular e o reparo do ácido desoxirribonucléico (DNA), 

tornando-as bastante invasivas e proliferativas. Em células malignas, padrões anormais 

de metilação do DNA são encontrados, o que leva a pensar em mecanismos 

epigenéticos com o desenvolvimento da doença. Nesse sentido, ocorrem nas células 

cancerígenas hipometilação global do DNA e hipermetilação de genes específicos, 

alterando, portanto, a expressão de proto-oncogenes e genes supressores de tumor nas 

fases iniciais da carcinogênese. 

As células neoplásicas adquirem seguintes características, que são: 

- Proliferação independente de sinais de crescimento; 

- Insensibilidade a sinais de inibição da proliferação celular; 

- Perda da habilidade de evitar o processo de apoptose; 

- Replicação celular ilimitada; 

- Invasividade de novos tecidos e formar metástases (FONTELLES et al, 2014). 
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Os fatores predisponentes ao câncer podem ser encontrados no ambiente físico, 

herdados ou resultado de hábitos ou costumes próprios de um determinado ambiente 

social e cultural. Os principais fatores de risco para o câncer são: medicamentos, 

tabagismo, exposições solar, radiações, peso corporal, bebidas alcoólicas e a 

alimentação. (BRASIL, 2016) 

A alimentação inadequada está associada ao fator de risco para o 

desenvolvimento das DCNT como o câncer, por exemplo. Mas também a alimentação 

adequada pode contribuir para a prevenção das DCNT, sendo alguns nutrientes e os 

compostos bioativos os protagonistas dessa ação. 

A relação entre a alimentação e o risco de desenvolvimento de câncer teve início 

com a observação da grande diferença existente no número de casos da doença nos 

países que adotam uma alimentação rica em calorias e gordura animal e pobre em 

fibras, frutas e hortaliças, contrastando com alimentação dos países orientais.  

Estudos epidemiológicos e prospectivos reforçam evidências do papel de 

nutrientes e compostos bioativos na prevenção de câncer. Até o momento, mais de 1000 

diferentes tipos de fitoquímicos foram identificados com atividades associadas à 

prevenção do câncer. Nutriente como cálcio, zinco, selênio, ácido fólico, ácidos graxos 

essenciais, além das vitaminas C, D e E, flavonóides, carotenóides, compostos 

sulfurados e outros podem atuar em diversas vias de sinalização que estão desreguladas 

no processo da carcinogênese. Tais compostos podem: 1) interferir na metabolização de 

carcinógenos; 2) interferir nas vias de reparo do DNA; e 3) interferir na progressão do 

ciclo celular e apoptose (ROSIM et al. 2014). 

Diante do exposto, uma vez que o câncer pode ser prevenido pelo consumo de 

alimentos que contenham compostos bioativos, este presente trabalho de revisão de 

literatura mostrará pesquisas realizadas com o objetivo de conhecer os mecanismos 

epigenéticos destes no organismo. 

 

METODOLOGIA 

O levantamento bibliográfico foi realizado mediante consultas em sites de 

buscas, como o LILACS, SCIELO, Periódicos Capes, PUBMED, Google Acadêmico, 

BIREME, nas línguas portuguesa e inglesa, sendo utilizados os seguintes descritores: 

''bioactive compounds and cancer'', ''chemoprevention", "mechanism of action", 

''epigenetic regulation'',  e análogos em português. Os artigos selecionados, entre os 
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anos de 2010 e 2018, foram avaliados, primeiramente, quanto ao tema proposto, 

seguido da leitura do resumo e, depois o artigo completo.  No entanto, foram 

selecionados 67 artigos para a construção do artigo de revisão.  

 

REVISÃO DE LITERATURA E DISCUSSÃO 

Resveratrol 

Resveratrol (3,5,4-trihidroxi- trans- estilbeno), pertencente a classe dos 

estilbenos, é sintetizado por plantas em  resposta a uma lesão ou estresse. Os alimentos 

fonte são o vinho tinto, uvas pretas, mirtilo, amendoim, pistache e oxicoco. Esse 

composto apresenta uma elevada atividade antioxidante, demonstrada em muitos 

estudos, além de possuir também propriedades anticancerígenas (KO et al., 2017).  

A partir de vários estudos in vitro, in vivo e de alguns ensaios clínicos, há 

evidências  que mostram que o resveratrol pode atuar nos vários estágios da 

carcinogênese (YIN et al.,2013; TAN et al., 2015; YOUSEF, VLACHOGIANNIS, 

TSIANI, 2017;  WU et al., 2018 ).                                         

  A prevenção da carcinogênese pode ser pela inibição do estresse oxidativo, da 

inflamação, da proliferação da célula cancerígena e pela ativação da apoptose. Estudos 

também revelam que a ação anti-câncer se dá suprimindo os caminhos de sinalização do 

fator nuclear kappa B (NF-κ B) e ciclo-oxigenase, e ativando os receptores por 

proliferador de peroxissoma (PPAR) (COUTINHO et al., 2018). 

Segundo Vallianou et al. (2015), o resveratrol atua induzindo apoptose 

dependente do p53 (phosphoprotein 53). O Tp53 é um gene supressor tumoral que 

exerce um papel importante no controle do ciclo celular sendo inibido em casos de 

danos ao DNA. Mutações no gene Tp53 estão frequentemente associadas a 

desenvolvimento de câncer e a inativação dos mecanismos regulados pela p53 está 

envolvida em 50% dos casos de câncer em humanos (COSTA et al., 2018).  

A proteína p53 atua entre as fases G1 e S no ciclo celular, onde regula o ciclo de 

checagem de G1, que tem como papel fundamental a ação de mecanismos de reparos do 

DNA e/ou eliminação das células danificadas através da apoptose. Wu et al. (2018), 

demonstrou  em células SGC-7901do câncer gástrico, a atuação do resveratrolo na 

interrupção do ciclo na fase S, inibindo a proliferação de células tumorais.  

Em vários estudos in vitro com células cancerosas de pulmão, A549 e H460, 

resveratrol inibiu o crescimento tumoral, regulou a cadeia leve 3 da proteína 1 (LC3) e 
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aumentou o acúmulo de proteína 1 rica em prolina, ácido glutâmico e leucina (PELP1) 

em autofagossomos. Em células A549, o resveratrol induziu apoptose e parada do ciclo 

celular na fase G1. Encontraram também regulação da p53, ativação da caspase e 

expressão alterada da ciclina A (YOUSEF, VLACHOGIANNIS, TSIANI, 2017). 

Yin et al. (2013) relatou em seu estudo in vitro, que o resveratrol ativa caspase-3 

em doses equilibradas. Caspase é um mediador decisivo para morte celular programada, 

a apoptose. No estudo de Liu et al. (2018), foi relatado que o resveratrol aumenta os 

níveis de Caspase-3  em células de câncer no ovário, sendo que essa via mitocondrial é 

a principal via envolvida na apoptose. 

Carter, A Dorazio e Pearson (2014) retratam que o resveratrol tem diversos 

efeitos anti-câncer, um deles é a proteção contra a iniciação do tumor e a progressão. 

Em estudo in vitro, foi mostrado que o resveratrol exerce uma atividade na célula, 

atuando na parada do ciclo celular levando a apoptose. O resveratrol desempenha 

também uma atividade inibitória da cicloxigenase (COX) uma enzima envolvida na 

síntese de prostaglandina, mediador inflamatório que promove proliferação celular. 

Segundo Tan et al. (2015) o resveratrol possui uma atividade antineoplásica, 

devido sua função de interromper o metabolismo de glicose em algumas células do 

câncer de ovário.  Além disso, tem capacidade de inibição do crescimento de células 

tumorais posteriormente ao tratamento com cisplatina, determinados em estudos in vitro 

e in vivo. 

Wu et al. (2014) apontou em seu estudo in vitro, que o resveratrol é eficaz para 

suspender o crescimento e inibir a apoptose de células EJ (células isoladas do carcinoma 

da bexiga), conforme o estudo, a administração do resveratrol em curtos períodos é 

capaz de atingir um efeito anti – TCC (célula de transição do carcinoma) tendo uma 

semelhança aos medicamentos convencionais para o tratamento de câncer. No estudo in 

vivo, o resveratrol irá induzir a apoptose  de células EJ através da inibição de STAT3 

(proteína que controla o processo celular) e indução de SIRT 1 (Sirtuína) e translocação 

nuclear de p53.  

Alguns tipos de câncer estão ligados à altas concentrações circulantes de 

fator de crescimento idêntico a insulina (IGF-1) e de proteína 3 ligadora de IGF 

(IGFBP-3). Brown e colaboradores mostraram num estudo com humanos 

saudáveis que a administração de 2,5 g de resveratrol por dia, durante 29 dias, 

resultou na redução dos níveis de IGF-1 e de IGFBP-3. Esse estudo sugere que a 
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redução do IGF-1 e IGFBP-3 pelo resveratrol em humanos pode ser um mecanismo 

anticarcinogênico (BROWN et al., 2010). 

 Em outro estudo, Chow et al. (2010) mostraram que a administração de 1 g de 

resveratrol por dia, durante 4 semanas, modulou as enzimas de detoxificação de fase I 

(citocromo P450) e de fase II, envolvidas na ativação da carcinogênese e detoxificação. 

Diante de vários estudos, observamos um beneficio positivo para a saúde onde o 

resveratrol exerce um efeito protetor na célula, atuando na prevenção do câncer. Outro 

ponto positivo são os beneficios bem semelhantes ao tratamento convencional, podendo 

conciliar os tratamentos tradicionais ajudando a obter uma melhora eficaz e mais rápida. 

A Figura 1 compila mecanismos de ação do resveratrol a nível molecular. 

 

Figura 1: Mecanismos de ação do resveratrol 

 

Quercetina 

Quercetina, 3,3’,4’,5,7-penta-hidroxiflavona, é um flavonol, uma subclasse dos 

flavonóides, encontrado em grandes concentrações em maçãs, cebolas, chá, brócolis e 

vinho tinto (NIEDZWIECKI et al., 2016). Apresenta uma ampla atividade biológica 

como antialérgica, antiinflamatória, antiplaquetária, antioxidante, antimicrobiana, 

antineurodegenerativa, antiviral e antitumoral (GOMES et al., 2016). 
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Nos últimos tempos a quercetina foi muito estudada por apresentar, além de suas 

propriedades antioxidantes, a capacidade de modulação do sinal de transdução, a partir 

da interação com  proteínas quinases de membrana, levando a prevenção e inibição de 

muitas reações inflamatórias (LIU e ZHOU, 2017). A quercetina, como a maioria dos 

flavonóides possui efeitos benéficos na promoção da saúde e prevenindo doenças, como 

os tumores. (CHIRUMBOLO, 2012; BRITO et al., 2015).  

Pesquisas têm demonstrado que a quercetina pode inibir o gene induzido pela 

LPS mediado pela TLR4, e a expressão de proteínas de mediadores inflamatórios e 

citocinas como NF-κB, COX-2, NO, PGE2, iNOS, TNF-α, IL-1β, and IL-6 

(SPAGNUOLO, MOCCIA, RUSSO, 2018). NF-κB regula diretamente a transcrição de 

citocinas pró-inflamatórias como molécula de adesão celular vascular-1 (VCAM-1) e a  

molécula de adesão intercelular-1 (ICAM-1). No trabalho de Yang  et al. (2018) foi 

demonstrado que a quercetina inibiu a inflamação induzida pela LPS via inibição da 

ativação do receptor semelhante a Troll (CHEN, KAO, LIU, 2018). 

O efeito da quercetina na prevenção do câncer se dá através da indução da 

parada do ciclo celular, apoptose e atividade antioxidante. A indução de apoptose em 

células cancerosas pela quercetina foi demonstrada em vários estudos in vivo e in vitro 

(GIBELLINI et al., 2011).  A atividade antioxidante da quercetina, ou seja, a capacidade 

de seqüestrar radicais livres tem sido demonstrada na redução do risco e na progressão 

do câncer (EKSTROM et al., 2011; LAM et al., 2010). Quercetina com sua atividade 

antioxidante protege as células do estresse oxidativo, inflamação e do dano ao ácido 

desoxirribonucléico (DNA), além de modular o crescimento de muitas linhagens de 

células cancerígenas  por impedir a progressão do ciclo celular e proliferação celular por 

indução de apoptose (JEONG et al., 2009). Estudo com ratos usando um indutor de 

câncer de fígado mostrou que a quercetina promoveu a proteção contra o câncer de 

fígado (SEUFI et al., 2009). 

Deng, et al. (2013) relatou em seu estudo in vitro com células cancerosas de 

mama que a utilização da quercetina para tratamento fez com que as células 

permanecessem  na fase G0 / G1 e reduziu a proporção de células na fase G2, 

ocasinando uma inibição da proliferação de células de câncer de mama MCF-7 e 

provocando apoptose celular. Com esse efeito inibitório na proliferação de células,  

contribuiu para o aumento na concentração de fármaco e o tempo de ação. Sendo assim, 

os resultados indicaram que a utilização da quercetina pode auxiliar na melhora da 
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sensibilidade das células de câncer de mama à quimioterapia, diminuindo o nível de 

expressão do mRNA de survivina. 

Estudo in vitro de ANGST et al. (2013), para demonstrar o efeito da quercetina 

sobre células de câncer de pâncreas, empregaram a linhagem celular indiferenciada 

MIA PaCa-2 e as linhas celulares BxPC-3 moderadamente diferenciadas. Ambas foram 

tratadas com quercetina, com concentrações que variaram de 0 a 75 μM, sendo que o 

número de células foram contadas após 48 horas. Eles observaram que, para ambas 

linhagens celulares houve redução do número de células em concentrações de 

quercetina de 10 μM (p> 0,01), a inibição do crescimento celular pela quercetina foi 

confirmada por ensaios MTT. Nesse mesmo estudo, os cientistas mostram que a 

quercetina possui uma ação de inibir o crescimento do tumor através da indução a 

apoptose. 

Yang et al. (2018),  investigaram o efeito antiproliferativo da quercetina em 

células oncogênicas mutantes (mutante KRAS) e células selvagens para câncer 

colorretal. O efeito da quercetina sobre a viabilidade celular foi analisada pelas técnicas 

MTT e ensaio de formação de colônias, a apoptose foi detectada empregando citometria 

de fluxo com células marcadas com Anexina V-FITC. A expressão de proteínas 

relevantes foi examinada pela técnica de Western boltting. Os resultados mostram que 

células mutantes KRAS foram mais sensíveis à apoptose causada pela quercetina que as 

células selvagens. Eles verificaram que a ativação da caspase estava envolvida no 

apoptose induzida pela quercetina. Além disso, quercetina ativou de modo seletivo a 

quinase de membrana (c-Jun N-terminal Quinase) em células mutantes KRAS. Diante 

disso, o estudo sugeriu que o uso da quercetina no tratamento de câncer colorretal de 

células mutantes KRAS é uma possível estratégia terapêutica da doença (YANG et al., 

2018). 

 Estudos epidemiológicos mostraram que a ingestão de quercetina por meio de 

fontes alimentares reduziu o risco de câncer gástrico em 43% e o câncer de cólon em 

32%, bem como reduz o risco de câncer de pulmão em 51%. Nove dos onze pacientes 

com diferentes tipos de câncer quando receberam quercetina por administração 

intravenosa, apresentaram  uma diminuída atividade da enzima tirosina quinase, enzima 

requerida no crescimento tumoral (NIEDZWIECKI et al., 2016). 
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Beta-caroteno 

O beta-caroteno é um precursor carotenóide de vitamina A, presente em frutas e 

vegetais de cor amarelo-alaranjado (NOVO et al., 2013). A atividade do beta-caroteno 

como anticancerígeno pode estar relacionada com ação antioxidante, modulador na 

expressão do gene supressor tumoral e entre outras (DELLA LUCIA et al., 2016). 

Shree et al. (2017) relatou em seu estudo com células MCF-7 do câncer de 

mama que o beta-caroteno induziu a apoptose através da modulação da expressão de 

marcadores de via intrínseca. O beta-caroteno aumentou a ativação de caspase-3 e 

diminuiu potencialmente a expressão de Bcl-2, levando a morte programada da célula 

cancerígena.   

No estudo de Teng et al. (2016), o beta-caroteno tem efeito de sensibilizar 

células cancerígenas MDR (Resistência a Múltiplas Drogas) em células NCI-

H460/MX20 do câncer de pulmão para tratamentos convencionais de quimioterapia. 

Em seu estudo in vivo e in vitro, Kim et al.(2014) mostrou que o beta-caroteno  

interrompeu a metástase do fígado, por meio de regulação das expressões MMPs e 

TIMPs, ao nível de transcrição, ou seja, o beta-caroteno inibiu o crescimento do tumor 

do fígado.  

Alguns estudos mostram que outra maneira do beta-caroteno interromper a 

metástase do fígado é regulando a expressão HIF-1 (fator induzido por hipóxia) e seus 

derivados genes alvos. Lim et al. (2014), mostrou em seu estudo in vivo que o beta-

caroteno apresentou  atividade inibitória do crescimento tumoral, ou seja, o beta-

caroteno inibiu a tumorigênese através da indução da diferenciação neuronal regulando 

a expressão HIF-1α. 

Lee, Park e Kim (2013) retratam em seu estudo in vitro que o beta-caroteno 

exerceu a indução de diferenciação das células neuronais por meio de fosforilação de 

MAPK, sendo assim a utilização de beta-caroteno para tratamento atuou suprimindo as 

características de autorrenovação das células através da diminuição da expressão de 

marcadores de células-tronco. 

Esses estudos mostram o potencial do beta-caroteno na diminuição e 

sensibilização das células do câncer, contribuindo para conciliar com tratamentos 

quimioterápicos, porém, necessitando-se de mais estudos para esclarecer melhor o 
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mecanismo de ação. A Figura 2 compila os principais mecanismos de ação do beta-

caroteno a nível molecular. 

 

 

Figura 2: Mecanismo de ação do beta-caroteno 

 

Licopeno 

O licopeno é um composto carotenóide, que apresenta um elevado grau de 

insaturação. É encontrado em vegetais de cor vermelha, como goiaba, melancia, pitanga 

e o tomate, sendo este último a melhor fonte. Tem sido muito estudo pelo seu teor 

antioxidante, sendo atribuído como um bom agente terapêutico contra o câncer, 

principalmente ao câncer próstata (DELLA LUCIA et al., 2016). 

Há diversas funções relacionadas ao licopeno, sendo elas, atuação em efeitos 

protetores contra doenças cardiovasculares, indução de parada do ciclo celular e 

apoptose em células cancerígenas (SOARES et al., 2013). 

Estudos mostram a redução da absorção do licopeno na sua forma in natura, 

sendo que pesquisas realizadas analisaram que alimentos fontes de licopeno, como o 

tomate, quando levados ao processamento térmico, melhoram a biodisponibilidade, 
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juntamente com a presença de lipídeos. Sendo que a absorção no organismo é maior 

quando há uma grande concentração como em molhos (CHARLES  et al., 2014). 

Carnini et al. (2017), em estudo in vitro, demonstraram o efeito do licopeno 

sobre a célula HT-29, célula carcinogênica do colorretal, onde o licopeno atua na 

redução de pró-caspase 3, Bcl-2, levando a célula ao processo de apoptose devido 

aumento da expressão de Bax. 

No estudo de Zhou et al (2016), o licopeno tem como principal atividade inibir o 

crescimento celular por meio de sinalização de ERK (Quinase regulada por sinal 

extracelular), onde atua regulando a entrada da célula na fase S, levando-a apoptose. 

Shahin et al. (2017)  mostrou em seu estudo, que o licopeno inibiu a parada celular nas 

fases G0/G1 e G2/M em células de câncer gástrico e colorretal. 

Tuzcu et al. (2012), mostraram que a ingestão de tomate em pó adicionado a 

alimentação diminuiu as taxas de criptas aberrantes, além disso o tomate em pó exerceu 

uma atividade de regulador da via de sinalização Nrf2 em células colorretal inibindo 

COX-2 e ocasionando a apoptose por meio da via NF-kB. 

 

Curcumina 

A curcumina é um polifenol encontrado em plantas da família Zingiberaceae. 

Está é de cor amarelada e extraída do rizoma da Curcuma longa, sendo muito utilizada 

como componente na culinária asiática, em diversos pratos e temperos. Conhecida 

popularmente como açafrão-da-terra, cúrcuma, açafrão-da-índia, gengibre dourado, 

açafrão (PRASAD et al.,2014; PERES, VARGAS, SOUZA, 2015; MARCHI et al., 

2016). 

Além de ser utilizada na prática dietética para agregar sabor e cor, a curcumina é 

muito usada com finalidade medicinal, devido suas propriedades terapêuticas, 

antiinflamatória, antisséptica, antibacteriana, antiviral, antifúngica, antioxidante e 

anticancerígena (PERES, VARGAS, SOUZA, 2015; MARCHI et al.2016). 

Segundo Della Lúcia et al. (2016), a curcumina tem uma importante atividade 

antioxidante, onde atua na proteção da célula contra danos oxidativos. O estudo in vitro 

de Bimonte et al (2015) mostrou que a curcumina possui efeito regulatório na 

proliferação e apoptose de adenocarcinoma de mama humano, em células MDA-MB-

231. Em seu estudo in vivo, a curcumina atuou como agente antitumoral em células de 

câncer de mama, inibindo o crescimento do tumor e a angiogênese. 
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No estudo in vitro Bimonte et al (2013), com células MIA PaCa-2  do carcinoma 

pancreático humano, mostrou que a curcumina atua inibindo a proliferação celular e 

induzindo a apoptose, e inibiu a ativação do Nf-kB por meio da supressão de IKK. 

Zhang et al.  (2018) relatou em seu estudo com células de mesotelioma murino RN5 que 

a curcumina induziu apoptose através da via mitocondrial, AIF (Fator Indutor de 

Apoptose) e inibiu a via de sinalização de PI3K-AKT-Mtor, uma importante via para 

proliferação celular e angiogênese. 

Zhu et al. (2018), relatou em seu estudo que a curcumina inibiu a proteína  YAP 

( proteína que atua proliferação celular e inibição da apoptose) e ativou a autofagia 

através da alteração da expressão LC3-II e P62 (marcadores de autofagia), fazendo com 

que ocorresse a diminuição do crescimento de células cancerígenas do cólon.  

A curcumina possui um grande potencial anticancerígeno, atuando em várias 

células. Porém, necessita de mais estudos em algumas vias, que não ficaram 

esclarecidas sobre seu papel na proteção do câncer. Os principais mecanismos de ação 

da curcumina, a nível molecular, estão apresentados na Figura 3.  

 

 

Figura 3: Mecanismos de ação da curcumina 



 
 

14 
 

 

Epigalocatequina – galato 

A epigalocatequina-galato, polifenol (EGCG) é encontrado em abundância no 

chá verde, possuindo ação antioxidante e apresenta atividade anticancerígena (YUAN, 

et al., 2016; CHU et al., 2017). Segundo Liu, Zuo e Wang (2017), um dos mecanismos 

mais estudados para terapia antineoplásica é a apoptose.  

No estudo in vitro de Chen et al., (2017), a EGCG atuou na diminuição da 

expressão de Bcl-2 e aumentou os níveis de Bax, Caspase-9/ -8/ -3, em células  

colorretais. Desse modo, a EGCG induziu apoptose de CSCs colorretais e reduziu a 

proliferação celular. Essa atividade se confirmou em outras células cancerosas, como no 

estudo de Liu et al., (2017), que retratou essa atividade apoptótica na regulação de 

expressões de vias intrínsecas. 

Liu et al., (2014) relatou em seu estudo que EGCG exerceu atividade de indução 

da apoptose e expressão de caspase-3 e 4, supressão da expressão VEGF (Fator de 

crescimento vascular endotelial), ocasionando a inibição do carcinoma de células  

escamosas do esôfago. 

Yuan et al., (2016) descreveu em seus estudos in vitro que, além da EGCG 

induzir apoptose através da regulação de Bcl-2, Bax, Caspase-9/ -3, também  induziu a 

célula à autofagia por meio de aumentar níveis de Atgs, Beclin-1 e LC3B, sendo os 

principais marcadores de autofagossomo.  Chen et al., (2014) e Irimie et al., (2015) 

relatam também em seus estudo essa atividade do EGCG induzir autofagia e apoptose.  

Vários estudos mostraram a atividade antineoplásica do EGCG em células, 

atuando na diminuição do crescimento celular, porém, necessita-se de mais estudos in 

vivo para mostrar essa atividade. A Figura 4 mostra os principais mecanismos da 

epigalocatequina-galato, a nível molecular. 
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Figura 4: Mecanismos de ação da epigalocatequina-galato 

 

Genisteína 

A genisteína é uma isoflavona pertencente à classe dos flavonóides, está 

presente no grão de soja e em seus produtos derivados. Atua na alteração do ciclo 

celular e angiogênese, apoptose e inibe a metástase (SPAGNOULO et al., 2015). 

Segundo o estudo de Zhou et al., (2016) com células HT-29, a genisteína 

exerceu atividade de indução da apoptose por meio de diminuição da expressão Bcl-2 e 

aumento das expressões Bax, Caspase-3, Caspase-8. No estudo de Chen et al., (2015), o 

aumento da concentração de genisteína acarretou no aumento da atividade apoptótica 

nas células MCF-7, através da regulação negativa de Bcl-2 e positiva de Bax. 

Além dessa ação de indução a apoptose, a genisteína apresentou capacidade de 

reverter EMT (Transcrição Mesenquimal Epitelial), ou seja, atuou na diminuição da 

resistência a apoptose. Com essa reversão, EMT estimula TNF- α podendo induzir a 

apoptose (ZHOU et al., 2016). 

Liu et al., (2013); Fang et al., (2016) e Li et al., (2017),  trouxeram em seus 

estudos que a genisteína exerceu atividade na parada do ciclo celular, em especifico na  
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fase G2/M em vários tipos de células cancerosas, levando a diminuição do crescimento 

celular e apoptose. 

Portanto, apesar desses estudos mostrarem a atuação da genisteína na célula do 

câncer, mais estudos são necessários para elucidação do seu mecanismo de ação, 

podendo esclarecer e descobrir outras vias para a prevenção do câncer. Os mecanismos 

de ação da genisteína, a nível molecular, estão demonstrados na Figura 5. 

 

 

Figura 5: Mecanismos de ação da genisteína 

 

CONCLUSÃO 

Após esse estudo de revisão sobre os mecanismos de ação dos compostos 

bioativos na prevenção do câncer e tratamento do câncer, pode-se observar que os 

modos de atuação são: indução a autofagia celular, inibição de metástase e crescimento 

celular, indução de apoptose por meio da parada do ciclo celular e angiogênese, e 

regulações de expressões como Bcl-2, Bax, Caspases. 
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 Portanto, nota-se que alguns compostos têm ação direta no mecanismo de 

impedir que a célula cancerosa possa avançar no seu processo de oncogênese, sendo um 

bom aliado no tratamento do câncer. Outros compostos necessitam ser mais estudados e 

explorados em seus mecanismos, para poder entender mais sobre a sua atuação na 

quimioprevenção. 
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científica sobre assuntos relacionados aos temas alimentos, nutrição e vigilância em 
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 Itálico para palavras estrangeiras, palavras em destaque, e títulos de livros 

mencionados no corpo do artigo. 

 Citações com mais de 3 linhas: tamanho 10 com recuo de 4cm da margem 

esquerda. 

 Notas de rodapé deverão vir numeradas e incluídas no final do trabalho. 

 Tabelas e figuras: limitadas a 5, devem vir no corpo do artigo, mas também 

poderão ser solicitadas em arquivos separados, caso a editoria julgue necessário. 
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 Afiliação dos autores (instituição e departamento, cidade, estado, país). 
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 Palavras-chave em inglês (keywords); 
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 Resultados e Discussão 
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 Referências 

 Apêndices e anexos (se houver) 

 

6. Normas para citações e referências 

As citações e referências devem seguir a ABNT – Associação Brasileira de 

Normas Técnicas, especificamente a NBR 10520 (para apresentação de citações) e 

a NBR 6023 (para elaboração de referências). 

As citações devem ser indicadas no texto pelo sistema AUTOR-DATA de 

chamada. 

Trabalhos submetidos fora dessas normas, ou que não contenham todas as 

devidas referências, serão devolvidos ao autor. 

Recomendamos utilizar o Sistema MORE – Mecanismo Online para 

Referências para auxílio na elaboração das citações e referências. 

 

Importante: as referências, de abrangência nacional e internacional, devem ser, 

em sua maioria, relevantes e atualizadas (até os últimos cinco anos), sendo aceitáveis 

fora desse período caso constituam referencial primário ou clássico sobre um 

determinado assunto. No caso de teses e dissertações, recomenda-se que sejam citados, 

preferencialmente, os artigos resultantes das mesmas. 

 

 

 

 

 

 

 

 

http://www.revistanutrivisa.com.br/wp-content/uploads/2014/02/nbr-10520-de-2002.pdf
http://www.revistanutrivisa.com.br/wp-content/uploads/2014/02/nbr-6023-de-2002.pdf
http://www.more.ufsc.br/
http://www.more.ufsc.br/

