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Resumo

A obesidade € uma doenca cronica, consequéncia de uma alimentagao
desequilibrada associada ao sedentarismo, cuja prevaléncia tem vindo a
aumentar ao longo dos anos. Encontra-se associada ao desenvolvimento de
outras patologias como é o caso do cancro colorretal.

A semelhanca da obesidade, a prevaléncia de cancro colorretal também
segue a mesma tendéncia, e apresentam fatores de risco comuns como € o caso
da dieta.

Sao varios os mecanismos fisiolégicos que ligam a obesidade ao
desenvolvimento de cancro colorretal. Encontram-se relacionados através da sua
origem comum: o tecido adiposo. Estes mecanismos envolvem a produgao de
adipocinas e citocinas proé-inflamatoérias, a insulinorresisténcia e a acido de
hormonas sexuais.

No que diz respeito a dieta ja existe alguma evidéncia cientifica que
suporte o0 encorajamento da ingestdo de alguns alimentos e da limitagdo do
consumo de outros para a reduc¢ao do risco de desenvolvimento cancro colorretal.

Assim sendo, a prevencao do cancro colorretal passa pela adogdo de um
estilo de vida saudavel que inclua uma dieta rica em hortofruticolas, cereais
integrais, carnes magras ou peixe, lacticinios magros, com consumo moderado de
alcool e pobre em carnes vermelhas e processadas, gordura saturada e agucar,
que acaba também por ser benéfica na prevencao da obesidade.

Apesar de toda a investigagao ja feita € ainda necessario clarificar alguns
mecanismos de associagcdo da obesidade ao cancro colorretal, e também
esclarecer alguns aspetos relacionados com a influéncia da dieta.
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Abstract

Obesity is a chronic disease which is a consequence of an unhealthy diet
associated with sedentary lifestyle, whose prevalence has been increasing over
the years. It is associated with the development of other diseases, such as
colorectal cancer.

As well as obesity, the prevalence of colorectal cancer also follows the
same trends and have common risk factors, such as diet.

There are several physiological mechanisms which relate obesity to the
development of colorectal cancer. They are linked due to their common origin: the
adipose tissue. These mechanisms involve the production of adipokines and
proinflammatory cytokines, insulin resistance and the action of sex steroid
hormones.

Regarding diet, there are already some scientific evidence that
encourages the ingestion of some specific foods and the limitation of of others to
reduce the risk of colorectal cancer development.

Therefore, the prevention of colorectal cancer involves the adoption of a
healthy lifestyle which includes a diet rich in fruit and vegetables, whole grains,
lean meats or fish, as well as lean dairy products, with moderate consumption of
alcohol and poor in red and processed meats, saturated fat and sugar, which also
turns out to be beneficial in preventing obesity.

Despite all the research already done, it is still necessary to clarify some
mechanisms of association between obesity and colorectal cancer, and also to

explain some aspects related to the influence of diet.

Key words: Colorectal cancer, obesity, adipose tissue, diet.



Lista de abreviaturas, siglas e acrénimos

ADN — Acido desoxirribonucleico

AG — Acidos gordos

AGCC — Acidos gordos de cadeia curta

CCR - Cancro Colorretal

IARC — International Agency for Research on Cancer
IGF-1 - Fator de crescimento dependente da insulina 1
IL-1 — Interleucina 1

IL-6 — Interleucina 6

IMC — indice de Massa Corporal

NF-xB - Fator nuclear kB

OMS - Organizacao Mundial de Saude

PC — Perimetro da cintura

PCR- Proteina C reativa

RCA — Razéo cintura-anca

TAd — Tecido Adiposo

TNF-a - Fator de Necrose Tumoral a

WCRF — World Cancer Research Fund
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Metodologia

Para elaboragdo desta monografia foi efetuada uma pesquisa bibliografica
de artigos cientificos, que ocorreu entre Fevereiro e Julho de 2018, tendo sido
realizada com recurso a base de dados PubMed. Foram utilizadas combinacgdes
dos termos obesity, cancer, colorretal cancer, diet, food e microbiome. A pesquisa
foi restrita a artigos cientificos de lingua portuguesa e inglesa que fossem
relevantes para o tema. Também foram consultadas algumas referéncias dos

artigos pesquisados. Na totalidade foram consultadas 47 fontes.

Introducgao

A obesidade é uma doencga crbonica definida por um excesso na
acumulacdo de tecido adiposo associado a riscos para a saude."® Segundo
dados da Organizagdo Mundial de Saude (OMS), a prevaléncia mundial de
excesso de peso e obesidade quase que triplicou desde o ano de 1975, sendo
que, em 2016, mais de 1.9 bilides de adultos tinham excesso de peso e, destes,
cerca de 650 milhdes eram obesos o que se traduz em 39% de adultos com
excesso de peso e 13% de obesos.*

Dada a dificuldade em medir diretamente a gordura corporal, e sendo que
esta acaba por ser um fator determinante do peso, € comum recorrer ao calculo
do indice de Massa Corporal (IMC).® Assim, a OMS define obesidade como IMC
superior a 30 kg/m? e o excesso de peso dentro do intervalo de 25 a 29,99 kg/m?.
©® No que diz respeito a quantificacdo de gordura abdominal a OMS define

obesidade abdominal como valores do perimetro de cintura (PC) superiores a 94



cm no caso dos homens e 80 cm no caso das mulheres, e valores da razéo
cintura-anca (RCA) a partir de 0,90 nos homens e 0,85 nas mulheres.!”

A obesidade ¢é caraterizada por um estado inflamatério cronico
consequéncia do aumento dos niveis circulantes de citocinas inflamatérias e
acidos gordos (AG) livres, que resultam de anomalias na homeostasia
metabolica.®®) Encontra-se associada a dietas hipercaldricas e ao sedentarismo®
12) ¢ acarreta elevados custos de satde, econdmicos e sociais, estando ainda
relacionada com outras comorbilidades como a doenca coronaria, a diabetes
mellitus tipo 2, doencas respiratorias e o cancro.® %11 13-10)

O cancro é definido como um crescimento descontrolado de células que
advém de varias mutagdes genéticas. Estas mutagdes desregulam os processos
de proliferagcao e apoptose, originando células capazes de invadir tecidos e formar
metastases em locais distantes da sua origem.")

Segundo dados da International Agency for Research on Cancer (IARC),
em 2012, o cancro colorretal (CCR) era o terceiro cancro mais diagnosticado em
homens, perfazendo cerca de 10% dos diagndsticos de cancro, e o segundo
cancro mais diagnosticado em mulheres, perfazendo 9,2% dos diagndsticos por

(") A sua incidéncia aumenta com a idade a partir dos 50

cancro, a nivel mundial.
anos e varia conforme a localizagdo geografica sendo cerca de 18% mais elevada
em regides desenvolvidas em comparagdo com as regides menos
desenvolvidas."®

O CCR encontra-se associado a varios fatores nomeadamente o género, a
etnia, a regido geografica e a fatores relacionados com o estilo de vida como a

19-22)

dieta, o sedentarismo, o alcoolismo e o tabagismo. . Também a

predisposi¢cao genética, a doenga de Crohn e a colite ulcerosa sao fatores de



5, 19, 20, 23

risco no desenvolvimento desta doenga.( ) O excesso de peso corporal e

de adiposidade abdominal aumentam também o risco de CCR," % 1
evidenciando assim o contributo do balanco energético e da obesidade.®* %
O objetivo deste trabalho foi fazer uma revisdo bibliografica sobre os

mecanismos que associam a obesidade ao CCR, com especial foco no contributo

da dieta para esta relacgéao.

Obesidade e Cancro Colorretal

O aumento da prevaléncia da obesidade e do excesso de peso leva a que
estes se tornem num fator major de risco de cancro.® © 25 2 A evidéncia mais
consistente para a obesidade como fator de risco é ao nivel do cancro da mama,
cancro do endométrio e CCR. 3. 16.26)

No relatério de 2018 da World Cancer Research Fund (WCRF) ja sao
observadas relagbes dose-resposta do IMC, PC e RCA com o risco de
desenvolvimento de CCR, sendo que este aumenta 5% com o aumento de 5
kg/m? de IMC a partir de IMC superior a 27 kg/m?, aumenta 2% com o aumento de
10 cm no PC (relagao apenas verificada no sexo feminino e no cancro do célon),
e aumenta 2% com o aumento de 0,1 unidades na RCA (apenas no cancro do
colon).®

A relagao entre obesidade e CCR pode ser explicada pelas alteracdes

metabolicas e hormonais que ocorrem no metabolismo do hospedeiro, e que se

refletem em alteragdes da proliferacao, diferenciacéo e apoptose celular.""®



1. Tecido adiposo, adipocinas e citocinas pré-inflamatorias

A origem de todas estas alteragdes metabdlicas e hormonais esta no tecido
adiposo (TAd), uma vez que este €& considerado um o6rgao enddcrino

1,2,10, 13, 14
o.(1.2.10,

metabolicamente ativ ) Além disso, a rapida extens3o e hipertrofia do

TAd provoca hipoxia e o aparecimento de mecanismos compensatorios que

.19 podendo

promovem a angiogénese favorecendo o crescimento de tumores
ainda ser influenciado pela acumulagédo de substancias com efeito carcinogénico
no TAd.("

Existem diferencas relativamente ao risco de desenvolvimento de CCR ao
nivel do sexo explicadas pela acumulagédo de TAd ao nivel abdominal, mais
frequentemente nos homens, e pela distribuicdo do tipo gindide, mais frequente
nas mulheres." % 2" A adiposidade abdominal associa-se mais a anomalias
metabolicas®”) e, sendo assim, os homens apresentam maior risco de
desenvolvimento de CCR.(" 24 28.29)

O TAd é também responsavel pela producédo de adipocinas, como a leptina
e adiponectina, e de citocinas como o Fator de Necrose Tumoral a (TNF-a), a
interleucina 1 (IL-1) e a interleucina 6 (IL-6). Através destas e outras substancias
os adipécitos modulam algumas respostas fisiolégicas na homeostasia do
metabolismo lipidico e glucidico, na presséo sanguinea, angiogénese e processo
inflamatério. ® 10 14.19.27.28)

A leptina € uma hormona produzida nos adipdcitos que exerce fungdes na

supressdo do apetite e aumento do metabolismo!® 27 2% 30)

e, apesar de estar
aumentada em proporgdo com a gordura corporal, a obesidade esta associada a
resisténcia a Ieptina.(g' 0 A adiponectina € uma hormona que aumenta a

sensibilidade a insulina e a absorgédo de glicose, assim como, a oxidagao de AG.



Em individuos obesos encontra-se diminuida contribuindo para a
insulinorresisténcia. Assim, a adiponectina reduz os niveis de insulina e a
biodisponibilidade do fator de crescimento dependente da insulina 1 (IGF-1), que
se sabe serem fatores de risco de desenvolvimento de CCR quando
aumentados.® %29

Baixos niveis de adiponectina - com atividade anti-tumoral e anti-
angiogeénica - e altos niveis de leptina - que estimula o crescimento de células
epiteliais do colon - derivados da obesidade, aumentam a carcinogénese e a
angiogénese.“' 3, 8-10, 15, 16, 19, 21, 30)

Niveis elevados de TNF-a e IL- 6 estdo associados ao desenvolvimento de
CCR® 2V evidenciando assim que a inflamacdo cronica consequente da
obesidade € um dos mecanismos que a associa ao desenvolvimento de Cccr.(:%

8,18, 19, 29, 30) Esta associagdo é também sustentada pelo aumento dos niveis da

proteina C reativa (PCR), um marcador de inflamac&o vascular.® ' 18 21.27.29.30)

Para além do desenvolvimento de insulinorresisténcia pelos elevados

(24)

niveis de TNF-o'“*, ocorre também uma diminuicdo da acdo das células do

21,

sistema imune sendo a angiogénese estimulada, (21.30) o 3 ativagdo do fator

nuclear kB (NF-xB), um fator de transcricdo associado a proliferagcao celular,

inibicdo da apoptose, invas3o tecidular, angiogénese e metastizacgo. & 1230

2. Insulina e IGF-1

Outro mecanismo envolvido no risco do desenvolvimento CCR associa-se

a insulinorresisténcia, consequéncia do sedentarismo e dietas ricas em acucares



refinados e baixa em fibra que Ihes estdo associados, observada na obesidade.
(30)

A insulinorresisténcia é caraterizada por hiperglicemia, hiperinsulinemia,
hipertrigliceridemia e aumento dos niveis sanguineos de AG, estando associada
a0 aumento do |GF-1 .(1, 3,9, 16, 19, 23, 24, 27, 29, 30)

A insulina diminui a sintese da proteina de ligagcdo do IGF-1 aumentando
assim a biodisponibilidade do IGF-1. A insulina e o IGF-1 sdo determinantes na
proliferacdo e apoptose celular e, por isso, podem influenciar o crescimento das
células cancerigenas no colon(!: & 10 15.19. 24, 2831) " apnquanto a elevagdo de AG
séricos e da glicemia provocam variagbes na sinalizagdo celular, alteragdes

metabolicas e stress oxidativo. 2%

3. Hormonas sexuais

O excesso de gordura corporal encontra-se associado a um aumento de
produgao e biodisponibilidade de algumas hormonas sexuais, nomeadamente
estrogénios e testosterona.®*? O IGF-1, no figado, previne a sintese da
globulina de ligagdo das hormonas sexuais e assim provoca um aumento dos

po - . (1, 18, 24, 29) p . o
niveis de estrogénios e testosterona circulantes. Além disso, os niveis
elevados de IGF-1 e insulina estimulam a produgao destas hormonas.®??

. , . . (22, 30, 32-34) 4

O estrogénio podera prevenir o crescimento tumoral através da
competicdo com o IGF-1 na ligagdo aos seus recetores. Assim, mulheres com
niveis elevados de estrogénios em circulagdo conseguem regular o IGF-1, os

30, 33)

recetores da insulina e a sensibilidade a insulina.’ Desta forma, os

estrogénios apresentam atividade anti-carcinogénica através da ativagdo da

apoptose e inibicdo de vias inflamatorias.®®



Por outro lado, o aumento dos niveis de testosterona parecem estar
relacionados com o aumento do risco de CCR por mecanismos que ainda nao

estdo totalmente esclarecidos.®¥

Dieta e Cancro Colorretal

Estudos sugerem que uma dieta rica em hortofruticolas, cereais integrais,
carnes magras ou peixe, lacticinios magros, com consumo moderado de alcool e
pobre em carnes vermelhas e processadas, gordura saturada e acgucar esta

associada a um risco reduzido de CCR.("3 18.20.26)

1. Hortofruticolas e cereais integrais

Os hortofruticolas e cereais integrais sao alimentos ricos em compostos
com potencial anti-carcinogénico como a fibra, algumas vitaminas, minerais e
antioxidantes.® **3® As cruciferas sdo ainda ricas em glucosinolatos que s3o
fermentados no lumen intestinal em substancias com atividade anti-neoplasica.®>
37)

O papel protetor da fibra insoluvel no CCR reside em trés mecanismos,
sendo eles, o aumento do bolus fecal, que permite a diluicdo de substancias
carcinogénicas no lumen intestinal, a diminui¢do do tempo de transito intestinal,
que reduz o tempo de contacto das substancias carcinogénicas com o lumen
intestinal e, o atraso da absorgao dos agucares complexos, que se traduz numa
diminuicdo da hiperinsulinemia. Por fim, a fermentagdo da fibra soluvel pela
microbiota origina acidos gordos de cadeia curta (AGCC) e o bloqueio da

conversdo dos acidos biliares primarios em secundarios.(® 23 25: 35 38.39) A fiprg



também contribui para a saciedade sendo assim benéfica para o controlo do peso
corporal.®®

No que concerne a producdo de AGCC, o acetato, o propionato e o
butirato, sdo produtos da fermentacdo da fibra realizada por alguns
microrganismos. Assim, diferentes composi¢des de microbiota estdo relacionadas
com diferentes niveis de produgdo AGCC. 5 4041

No caso do butirato, sao-lhe reconhecidas propriedades de inibicao da
producdo de mediadores pré- inflamatérios, nomeadamente TNF-q,
consequentemente NF-xB, e IL- 6, na capacidade de fortalecer a barreira
intestinal (visto este ser metabolizado para gerar ATP servindo assim de fonte
energética para os colondcitos), na diminuicdo do stress oxidativo, na inibicado da
desacetilagdo de histonas, afetando diretamente a expressdo de genes, € no
aumento da apoptose e supressao da proliferacdo celular.('# 2325 31. 40, 42-44)

Assim, a manutengéo a longo prazo de uma dieta rica em hortofruticolas e
cereais integrais, mantém uma flora intestinal estavel e saudavel, com diversidade
microbiana, reduz a presencga de patogénicos, aumenta as bactérias produtoras
de butirato, promove a hidrolise de fibra, fornece energia aos colondcitos e,
potencia propriedades anti-inflamatérias, sendo todas estas propriedades
conferidas pela fibra.

O possivel mecanismo de protecao contra o CCR exercido pelas vitaminas
A, C e E podera passar pela sua acado antioxidante, inibindo a produgcao de
radicais livres e a reducdo dos danos oxidativos no acido desoxirribonucleico
(ADN). ©% % No que diz respeito ao acido folico, o seu papel ja é mais
controverso, no entanto pensa-se que podera ter uma agao na prevencgao, através

da biossintese de nucleotideos e metilagdo do ADN.? 3% 4%)



O selénio € um mineral provavelmente associado a prevencdao do
desenvolvimento de CCR através das suas propriedades antioxidantes e anti-

inflamatdrias e, de estimulagdo do sistema imune.*®

2. Carnes vermelhas e processadas

As carnes vermelhas e processadas encontram-se associadas a um maior

risco de desenvolvimento de CCR % & 18 31, 35 42, 46)

, associaciao que podera
depender do tipo de carne, quantidade de aditivos presentes, dos métodos de
confegao utilizados, e do padrao alimentar em geral.!'®

Um estudo de Sandhu et al. confirmou que ha um aumento de 49% do
risco de desenvolvimento de CCR com o consumo diario de 25g de carne
processada, e um aumento de 12 a 17% do mesmo risco com o consumo diario
de 100g de carnes vermelhas.*"

Para além do aumento do risco de desenvolvimento de CCR com ingestao
de uma elevada quantidade deste tipo de carnes, o aumento da sua frequéncia de
cosumo também parece ser relevante, uma vez que tem como consequéncia um
maior aporte de gordura, contribuindo para a insulinorresisténcia e, para uma
maior producdo de acidos biliares secundarios, promotores do risco de
desenvolvimento de CCR.("®

Os acidos biliares secundarios sao um produto da acido das bactérias
intestinais nos acidos biliares primarios e a sua acumulacdo provoca danos

S(B, 41, 44

oxidativos, disfungdo mitocondrial e a progressao de tumore ) através de

(35

alteracdes ao nivel do sistema imune e do estado inflamatdrio.®® O potencial

carcinogénico destes acidos biliares pode ser potencializado pelo défice de
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butirato no colon.®® Ao que parece, esta associacao nao se aplica a todos tipos
de gordura, ja que, os acidos gordos 6mega 3 poderao estar relacionados com a
diminuicdo do risco de desenvolvimento de CCR dado o seu potencial anti-
inflamatorio. ' 31 3%

O tempo excessivo de cocgao das carnes origina a formacéo de aminas
aromaticas heterociclicas e hidrocarbonetos aromaticos policiclicos que,
juntamente com compostos como a amoénia, que tem origem na fermentagéo
intestinal da proteina, podem contribuir para a carcinogénese.? & 182531, 35, 42)

Também o ferro heme presente nas carnes participa na formagcao de
compostos azotados, assim como os nitritos e nitratos utilizados como agentes de
conservagao nas carnes, e aumentam a proliferacdo celular na mucosa intestinal
através da peroxidagéao lipidica pela producéo de espécies reativas de oxigénio
que introduzem mutagdes no ADN. 8 25:35.42.46) g efeitos nocivos do ferro heme
podem ser reduzidos através da ingestdo de calcio, de componentes presentes
nos vegetais, nomeadamente antioxidantes, e da ingestao de azeite.“*®

Apesar da forte associacdo do consumo de carnes vermelhas e
processadas ao risco de desenvolvimento de CCR, é importante salientar que a
carne possui na sua composicdo substadncias com possivel potencial anti-
carcinogénico, nomeadamente selénio, zinco, acidos gordos émega 3, vitamina
Bs, vitamina By», vitamina D e acido folico.(®

As carnes de aves e o peixe poderao estar relacionados com uma modesta
diminuicdo de risco de desenvolvimento de CCR, sendo assim razoavel

recomendar a substituicdo das carnes vermelhas por estas como medida

preventiva para o desenvolvimento do CCR.®®
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3. Lacticinios

No que diz respeito ao consumo de alguns alimentos deste grupo,
nomeadamente o leite e possivelmente o iogurte, parece haver uma redugao do
risco de desenvolvimento de CCR, associagéo justificada pelos teores de calcio e

(2,18, 31

vitamina D ) e pela presenca ou estimulacdo da formagao de acido butirico.

Desta forma, estes alimentos também deverdo ser encorajados no contexto de
prevengao do desenvolvimento de CCR.®?

O calcio encontra-se associado a prevencado do desenvolvimento de CCR
através da sua ligagao aos acidos biliares secundarios, e ionizagao de AG, que
resultam na formacdo de sabdes insoluveis no colén. Parece também ter
influéncia na reducao da proliferagao, estimulacao da diferenciacédo e inducao da

(35 4% Ao que parece, ndo ha vantagem na

apoptose na mucosa coldnica.
suplementagcdo em individuos que ja apresentem uma boa ingestdo diaria de
célcio, e por isso as recomendagdes apontam para a ingestdo diaria de 700 a
1000 mg por dia de calcio.® No caso da vitamina D, esta parece prevenir o
desenvolvimento de CCR através da atividade anti-proliferativa e anti-inflamatoéria,
na inducao da diferenciacédo e apoptose, na inibicdo da invasdo e metastizagao e,

na supresséo da angiogénese.®> *)

4. Bebidas alcodlicas

O consumo excessivo de alcool é visto como um fator de risco para o
desenvolvimento de CCR. O alcool por si s6 tem um efeito carcinogénico na
mucosa, no entanto, também o seu metabolito acetaldeido apresenta atividades

mutagénicas e carcinogénicas. Além disto, o consumo cronico de bebidas
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alcodlicas encontra-se relacionado com reducdo da absor¢ao de vitaminas do

18.42) interacdes com

complexo B, aumento da vulnerabilidade ao stress oxidativo'
a reparacao do ADN e metabolismo do folato.“? Alguns estudos sugerem uma
relagdo dose-resposta, sendo que, o consumo de 30g/dia e de 45g/dia de alcool
aumenta o risco de desenvolvimento de CCR em cerca de 16% e 41%,
respetivamente, o que nos indica que quanto maior a ingestdo maior o risco de
desenvolver CCR.("® Esta associacdo é mais evidente em homens'® 42 ¢ ¢

independente do tipo de bebida alcodlica, uma vez que, o fator que contribui para

0 risco é o alcool em si.®®

5. Consideragées gerais

A combinacdo de nutrientes e alimentos apresenta uma associacdo mais
forte com o risco de desenvolvimento de CCR quando comparada com nutrientes
ou alimentos especificos isoladamente. (%) £ portanto, a dieta no seu todo que
vai ditar o risco de desenvolver CCR, sendo que, a dieta ocidental caraterizada
pelo elevado consumo de carnes vermelhas e processadas, cereais refinados e
bebidas refrigerantes esta associada a um maior risco de desenvolver CCR,
enquanto o elevado consumo de hortofruticolas e cereais integrais, e consumo de
peixe e carne de aves, esta relacionado com um menor risco.®®

Também o balango energético influencia o desenvolvimento de CCR
através dos seus efeitos na adiposidade e alteracbes metabdlicas, que, quando
mantido positivo a longo prazo, leva a excesso de peso e obesidade criticos no
risco de desenvolvimento de CCR.®?

E importante salientar que a microbiota, cuja composicdo é moldada por
variados fatores, nomeadamente a dieta do hospedeiro e alteragcdes que possam

18, 25, 35, 42, 44)

advir desta® , € a responsavel pela fermentagcdao de residuos
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23,25, 41

alimentares que irao determinar o risco de desenvolver CCR.{ ) Além disso,

a microbiota pode modular a reposta inflamatéria e tem também influéncia na
permeabilidade da barreira intestinal. (18 2% 44)

No que diz respeito a composicido da microbiota em individuos obesos,
sabe-se que esta apresenta uma composicao diferente quando comparada com

individuos saudaveis, afetando sobretudo a taxa de producdo de AGCC & '),

e
que esta alteracdo podera ter efeitos indiretos no balango energético, uma vez
gue a sua composi¢ao vai estar enriquecida em genes envolvidos no metabolismo
dos glicidos e lipidos, que permitem uma maior extracéo de calorias da dieta.®®
No CCR a composicdo da microbiota também se encontra alterada, mas
apesar dos varios estudos ja realizados, ainda ndo se conseguiu estabelecer se

estas alteracdes sdo causa ou consequéncia do CCR.®)

Conclusao

A adocdo de um estilo de vida saudavel que inclui a pratica de atividade
fisica, ndo fumar, ter um peso corporal adequado, consumo moderado de bebidas
alcodlicas e uma alimentacdo saudavel, sdo fatores importantes na reducédo do
risco de desenvolvimento de CCR, sendo que, quanto maior o numero de
comportamentos adotados, maior a redugo do risco.('® 18:42)

Apesar de ser complexo identificar os alimentos ou nutrientes com mais
impacto (18) sabe-se que a dieta tipica ocidental, também associada a obesidade,
aumenta do risco de desenvolvimento de CCR. ® 25 Assim, a prevencao primaria

deve residir na adogcao de uma dieta saudavel, isto €, com o consumo minimo de

alimentos processados, rica em hortofruticolas e cereais integrais, moderada em



14

lacticinios, carnes brancas e peixe, e pobre em bebidas alcodlicas e carnes
vermelhas e processadas.'8 2542

Posto isto, a WCRF apresenta recomendacdes alimentares especificas
para a prevencgao de cancro no geral que incluem:

Ingerir pelo menos 30g de fibra e 400g de hortofruticolas diariamente e
preferir os cereais integrais. O consumo destes alimentos em detrimento de
alimentos mais processados, ricos em gordura e agucar, tornam a dieta mais rica
em nutrientes essenciais e com menor densidade caldrica, contribuindo assim
para prevenir o excesso de peso e obesidade, conferindo consequentemente
protecdo contra o CCR. ©®

Limitar o consumo de alimentos processados, ricos em gordura e agucar e
bebidas refrigerantes. Sdo alimentos responsaveis pelo aumento de peso,
excesso de peso e obesidade, assim como, pelo balango energético positivo. ®)

Limitar o consumo de carnes vermelhas a cerca de 350 a 500 g por
semana e ndo consumir, ou consumir o minimo possivel, de carnes processadas
pois sabe-se que o seu consumo favorece o desenvolvimento de CCR. ®)

Evitar o consumo de bebidas alcodlicas por serem um dos fatores de risco

de CCR.®

Analise Critica

A obesidade é inequivocamente um fator de risco no desenvolvimento de
CCR e encontra-se comummente associada a outras comorbilidades o que,
associado a sua elevada prevaléncia, torna ainda mais urgente a alteragcéo de

fatores comportamentais de risco.
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A dieta assume um papel determinante tanto no desenvolvimento da
obesidade como no risco de desenvolvimento de CCR, o que demonstra que a
adogao de uma dieta saudavel pode ajudar na prevencao destas duas doengas.

Apesar de alguns alimentos e nutrientes especificos serem considerados
protetores para o desenvolvimento de CCR é de salientar que a dieta no seu todo
€ que determina este risco refletindo um balanco entre as substancias protetoras
e promotoras do risco.

E ainda importante referir que a microbiota é outro fator de relevo ja que,
para além de ser responsavel pela fermentagcao de residuos alimentares que
originam substancias benéficas ou prejudiciais no risco de desenvolvimento de
CCR, a sua composigao pode ainda influenciar a resposta inflamatéria. Mais uma
vez, a dieta assume um papel extremamente importante pois € responsavel pela
modulacao da composi¢cao da microbiota.

No que diz respeito a investigagédo cientifica deste tema, existem ainda
algumas questdes por esclarecer, nomeadamente no que diz respeito a dose,
formulagcdo e janela temporal ideal para a exposicdo a nutrientes especificos,
alimentos ou dietas de forma a prevenir a carcinogénese, e se as alteragbes na
microbiota sdo causa ou consequéncia do CCR. A ingestdo energética excessiva,
nao associada a obesidade, também apresenta efeitos proé-inflamatérios e, dado
que a obesidade normalmente se encontra associada a uma dieta
hiperenergética, € necessaria mais investigagao para conseguir distinguir o efeito

desta ingestao e da obesidade no desenvolvimento de CCR.
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