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Representação espacial das taxas brutas de incidência do 

câncer de mama por 100 mil mulheres, estimada para o ano 

de 2014, segundo unidade da Federação  



 Somente cerca de 5% dos casos dos cânceres e outras 

doenças são exclusivamente devido a hereditariedade 

genética, enquanto 95% ocorrem devido a interação 

entre os genes e o ambiente, dieta e estilos de vida 

variáveis 
      PEREIRA, F.P. Environment and Cancer: Who are susceptible? Science, 278:1068-73,1997 

  

Genética não é destino 



American Institute for Cancer Research 

Estilo de vida e risco de câncer 

 30 a 40% de todos os casos de cânceres estão 
diretamente ligados 

 - aos alimentos que comemos 

 - aos exercícios que fazemos 

 - ao peso que temos 

 30% dos cânceres podem ser prevenidos apenas 
“não usando o tabaco” 

 The international report on cancer prevention from American 
Institute of Cancer Research, Food, Nutrition and the 
Prevention of Cancer: a global perspective. Disponível 
em:http://www.aicr.org/site/PageServer?pagename=dc_diet  

 

 



FATORES DE RISCO 

MODIFICÁVEIS 

 Uso de álcool/tabaco 

 Alimentação inadequada 

 Alimentos contaminados 

 Exposição a radiação 

 Grau de gordura corporal 

 Sedentarismo 

FATORES DE RISCO 

NÀO MODIFICÁVEIS 

 

Menarca precoce 

Menopausa tardia 

Paridade 

Nuliparidade 

Etnias ou raça 

Hereditariedade 

 

Uso de álcool/tabaco 

Alimentação 

inadequada 

Alimentos 

contaminados 

Exposição a radiação 

Grau de gordura 

corporal  

Sedentarismo 



Diagrama de Venn de uma relação entre dietas / 

componentes alimentares e fatores que influenciam o seu 

impacto no risco de câncer de mama  



MÁ NUTRIÇÃO E CÂNCER DE MAMA 

Dieta pobre em grãos, vegetais, frutas e peixes e rica em carne e carne 

processada tem impacto no desenvolvimento do câncer de mama 



 Estudo de coorte com 35372 mulheres na pré e 

pós-menopausa por 8 anos 

 28% das mulheres eram vegetarianas 

 Mulheres na pré e pós-menopausa que consumiam 

mais carne tiveram maior risco de Ca de mama 

 O consumo de carne vermelha e processada teve 

aumento significativo do risco para Ca de mama 

somente nas mulheres pós-menopausa   

 



 88804 mulheres acompanhadas de 1991 – 2011 

 Idade entre 26-45 anos – pré-menopausa 

 Ingestão total de gordura não foi associada com 

risco de Ca de mama na pré e pós-menopausa 

 Gordura animal, saturada e monoinsaturada: 

associação modesta com risco de Ca de mama na 

pré-menopausa  

 Gorduras polinsaturadas, gorduras trans e gorduras 

de produtos lácteos: não foram associadas com o 

risco de Ca de mama 

 As associações de gordura saturada, animal e 

monoinsaturadas foram atenuadas e não significativas 

após ajuste para o consumo de carne vermelha    





GONZALO S. J Appl Physiol; 109(2): 586-97, 2010 

REVERSÍVEL IRREVERSÍVEL 

Compostos cancerígenos interagem com o DNA 

causando sua mutação e induzindo tumores. Após 

contato com o meio ambiente de risco ocorrem 

mudanças epigenéticas em uma célula que pode 

contribuir para a progressão do câncer 



Componentes da dieta e suas interações com a 

regulação epigenética 

VERMA, M; Antioxid Redox signal. 17(2): 355-354, 2012   



 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CÂNCER 

 
 HIPERMETILAÇÃO DO 

DNA  – silenciamento 

de genes supressores 

tumorais e 

silenciamento de genes 

de reparo de DNA 

 

HIPOMETILAÇÃO 

GLOBAL DO DNA – 

ativação de oncogene 

e instabilidade 

cromossômica 

 

DOADORES DE RADICAL 

METIL: 

- folato, vitamina B12, 

vitamina B6, metionina, 

colina e betaína 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

TRUGILLO, E. et al; J Am Diet Assoc, 106:403, 2006 



VERMA, M; Antioxid Redox signal. 17(2): 355-354, 2012   



GENES HIPERMETILADOS (SILENCIADOS) NO CÂNCER 

DE MAMA 
 

- Receptor Estrogênio (RE) 

- Receptor de Progesterona (RP) 

- E-coderina – hipermetilado em 72% dos carcinomas ductais 

- RASSF1A – hipermetilado em 60-77%      

- SCGB3A1 

- TWIST1 

- CICLINA D2 

- RARβ 

- THRβ 

- BRCA1 

 

 Ainda não está bem esclarecido o que leva ao aumento da 

metilação de determinadas células. O que se observa é uma 

ocorrência aumentada de hipermetilação em células mais velhas ou 

que sofreram ação de fatores ambientais como a radiação, o fumo, o 

níquel, entre outros agentes químicos diversos. 

 

 





PROPORÇÃO DE ω-6: ω-3 EM QUE SE OBSERVA 

BAIXA INCIDÊNCIA DE DOENÇAS 

CARACTERIZADAS PELA INFLAMAÇÃO 

CRÔNICA: 1:1 – 2:1 







 

 

 Trabalhos mostrando evidências na redução do risco de câncer de 

mama com aumento na ingestão de ω-3 e/ou melhorando a 

proporção ω-6 : w-3: 

 1 meta-análise de 16 estudos de coorte prospectivos 

 1 meta-análise de 6 estudos caso-controle e 5 estudos de coorte 

 

 

 CASTRO, R.C (2013) verificou In Vitro,  a ação do DHA em eventos 

epigenéticos em linhagens de Ca de mama humano (MDA-MB-231, 

SKBR-3, MCF-7) 

 DHA induziu acetilação de histonas em MCF-4 (p=0,04) e MDA-MB-

231 (p=0,03) 

 Aumentou a expressão do gene RASSF1A silenciado anteriormente 

por metilação em MCF-7 (p=0,03) e SKBR3 (p=0,03) 

 

       

  

  

ÔMEGA-3 E CÂNCER DE MAMA 



 Revisão sistemático sobre o total de gordura e tipos 

de gorduras na dieta em relação a mortalidade de 

mulheres com Ca de mama: 

•Gordura total: maioria dos estudos não mostra 

relação 

•Gordura Saturada: aumento da mortaidade na pós-

menopausa – 23-65% 

•Gordura Monoinsaturada: resultados inconsistentes 

•Gordura Poliinsaturada: redução em 37% no risco de 

mortalidade por câncer de mama com o uso de com 

ômega-3 

 

 



 

OBESIDADE E CÂNCER DE MAMA 

ADIPÓCITO 

Aumento do risco de Ca 

de mama em mulheres 

na pós-menopausa: 

IMC > 30 

Relação C/Q > 0.85  



 

 1453 mulheres Ca mama – 10 anos seguimento 

 

 Aumento do risco de morte por Ca de mama: 

IMC > 30 (HR 1,38) 

Razão C/Q > 0,85 (HR 1,27) 

              somando ambos (HR 1,57)  
 

Dal Maso L et al. Int J Cancer 2008 123: 2188-94 

 



TRUGILLO, E. et al; J Am Diet Assoc, 106:403, 2006 



CHÁ VERDE 
 

COMPOSTO BIOATIVO: ECGC (Epigalatocatequina-3-galato) 

 

 Inibe NF-KappaB  diminuido a expressão gênica de 

proteínas inflamatórias 

 

 Modulação da progressão do ciclo celular 

 

 Induz apoptose das células cancerígenas 
 Ação sinérgica com SERMs  resposta apoptótica precoce 

e aumentada em Ca ER+ e ER- (Scandlyn et al, Huango et al, 

Sakata et al, Chisholm et al, Stiart et al, Sartippouret et al) 

 

 Inibição do Fator de crescimento Endetelial Vascular (VEGF) 
 diminui angiogênese e metástase 

 



                     VEGETAIS CRUCÍREROS 

 
COM                        COMPOSTO BIOATIVO:  INDOL-3-CARBINOL E  

                                                                   ISOTIOCIANATO 

 

 

 

 Sulfuranos do ITC  inibe enzimas de fase I – Citocromo P450  

                                    induz enzimas de fase II – Glutationa S Transferase 

 

 Estudos Clínicos: 

 Doses de 300-400mg/dia (280-400g repolho/dia) de I3C aumentam 

significativamente a relação 2-OHE1 : 16-α- OHE1 em mulheres na pré-

menopausa 

 Cada aumento de 10g na ingestão de vegetais crucíferos levou a um 

aumento de 0,08 na razão 2-OHE1: 16-α- OHE1 

 

 Estudo In Vitro em células de Ca de mama RE+: 

 Isotiocianatos agem em sinergismo com o Tamoxifeno e o co-

tratamento reduziu a viabilidade e o potencial clonogênico destas 

células de forma mais eficaz do que qualquer um dos agentes sozido 

 Isotiocianatos sensibilizaram T4D e MCF-7 tamoxifeno resistentes 

(PAULIKA A, et al, 2015) 

  

   



SOJA 

CONCLUSÃO: A ingestão de isoflavonas de soja pode reduzir 
o risco de Ca de mama em mulheres na pré e pós-

menopausa em países asiáticos. Porém não há evidências 

destes mesmos resultados em mulheres nos países ocidentais 



SOJA 

 
COMPOSTO BIOATIVO: GINESTEÍNA   

 
 
CONTROVÉRSIAS 
 
 
 Doses fisiológicas  ( < 1µM ) in vitro em linhagens com Ca de 
mama e em células saudáveis e em animais in vivo  
 Causa proliferação celular 
 Antagoniza o efeito do tamoxifeno 
 
 
 Doses farmacológicas ( > 10µM ) in vitro e in vivo  
 Atua na angiogênese 
 Estimula a apoptose celular 
 Inibe a enzima tirosina quinase 



SEMENTE DE LINHAÇA 

COMPOSTO BIOATIVO: SEICOISOLARICIRESTROL (SDG) 

 

 Thompson (2005) em estudo  randomizado duplo cego controlado 
com placebo observou aumento da apoptose e redução do tamanho 
tumoral com suplementção de 25g de semente de linhaça 
 
 Chen et. al (2005)  demonstrou in vivo em ratos que a semente de 
linhaça inibiu o crescimento do câncer de mama RE+ e realçou o 
efeito do tamoxidfeno 
 
 
 Chen et al.(2004) demonstrou in vivo que a suplementsção da dieta 
de ratos com 10% de semente de linhaça pode inibir a metástase, mas 
não a recidiva  

 
 
 
 
 
 
 
 
 



1490 mulheres com Ca mama 

 

Acompanhamento iniciou ≅ 2 anos após o 
diagnóstico 

 

“FORTE” efeito protetor combinado de exercício mais 

alta ingestão de frutas e verduras 
 

 

 
 

PIERCE JP, et al. J Clin Onc, 25(17), 2007 



        VF = Vegetais e Frutas                            PA =  Exercício Físico 
        LOW = < 5 porções/dia                               LOW = < 5.4 METS   
        HIGH = ≥ 5 porções/dia                              HIGH = ≥ 5.4 METS                                          
 
 

PIERCE JP, et al. J Clin Onc, 25(17), 2007 



PIERCE JP, et al. J Clin Onc, 25(17), 2007 

      VF = Vegetais e Frutas                                             PA =  Exercício Físico 
      LOW = < 5 porções/dia                                           LOW = < 5.4 METS   
      HIGH = ≥ 5 porções/dia                                                HIGH = ≥ 5.4 METS                                          
 
 



VF = Vegetais e Frutas                                             PA =  Exercício Físico 

LOW = < 5 porções/dia                                           LOW = < 5.4 METS   

HIGH = ≥ 5 porções/dia                                           HIGH = ≥ 5.4 METS                                          

 

 PIERCE JP, et al. J Clin Onc, 25(17), 2007 
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