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RESUMO: Introducao — A nivel mundial, o cancro da mama é o tipo de cancro mais frequente
nas mulheres. Estudos tém sugerido que os fatores de estilo de vida (alimentagdo, consumo de
alcool, atividade fisica) e a adiposidade corporal estao implicados na sua etiologia, sobretudo nos
tumores diagnosticados apds a menopausa. O objetivo deste artigo foi o de identificar quais os
fatores nutricionais e de composicao corporal implicados na etiologia da doenca e qual a sua
relacdo. Metodologia — Foi realizada uma revisao da literatura referente a estudos de reviséo,
de coorte e experimentais, de acordo com a temdtica em estudo. Resultados — As mulheres
obesas tém maior risco de desenvolver cancro da mama apds a menopausa e a adiposidade
corporal, localizada na regido abdominal, é também fator de risco. A obesidade, além de fator
promotor, relaciona-se inversamente com o progndstico da doenca. Relativamente ao padrao
alimentar, a ingestdo de acidos gordos saturados confere risco, ainda que com uma associacao
fraca e, com uma associacdo modesta, a dieta mediterranica parece estar associada a um menor
risco de cancro da mama pés-menopausa. Conclusao — A adocao de um estilo de vida saudéavel
(alimentacao e atividade fisica) e a obtencao/manutencdo de um peso corporal saudavel devem
ser encorajados para prevenir o cancro da mama. Mais estudos devem ser realizados no futuro
para consolidar a associacdo com outras varidveis dietéticas.
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Nutrition, body composition and breast cancer

ABSTRACT: Background — Breast cancer is worldwide the most common cancer in women.
Studies have suggested that lifestyle such as nutrition, alcohol intake and physical activity are
enrolled in aetiology, especially in postmenopausal tumours. This review aimed to investigate the
relationship between nutritional factors and body composition with the disease. Methods — A
selective review of the literature for recent studies and meta-analyses on this topic. Results —
Obese women have higher risk to develop breast cancer after menopause. Abdominal adiposity
is also a risk factor. Obesity, beside of promote the disease, is also a negative factor of prognoses.
In respect to dietary pattern, the intake of saturated fatty acids seems to attribute risk, even if
with a weak association. Although with a modest association, Mediterranean diet may be as-
sociated with lower breast cancer risk among postmenopausal women. Conclusion — Adopt a
healthy lifestyle (nutrition and physical activity) and maintain a healthy body weight should be
encouraged to prevent breast cancer. Future research should focus other dietary variables already
investigated but still with no clear evidence.
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Introducao No género masculino é uma doenca rara, surge em menos

Mundialmente, o cancro da mama é o tumor maligno  de 1% de todos os casos diagnosticados mundialmente’. A
mais diagnosticado e o mais frequente nas mulheres, sendo  taxa de incidéncia é cerca de cinco vezes superior nos pai-
a primeira causa de morte por cancro no género feminino.  ses ocidentais, em relacdo aos paises menos desenvolvidos



e Japao?. Em Portugal, é também o cancro mais frequente
nas mulheres?.

O cancro, de uma forma geral, resulta de multiplos fatores
gue atuam em simultaneo. O facto de apenas 5 a 10% de
todos os casos de cancro serem atribuidos a fatores genéti-
cos e os restantes a fatores do estilo de vida (incluindo o ta-
bagismo, a alimentagdo, o consumo de alcool e a atividade
fisica) e a fatores ambientais alarga o leque de oportunida-
des para atuar na prevencdo. Alguns destes fatores podem
ser evitaveis ou modificaveis, nomeadamente os relaciona-
dos com o estilo de vida*®.

A intervencdo nutricional tem sido focada como uma
aposta na prevencao primaria do cancro da mama®. O papel
da alimentacdo na sua etiologia tem sido muito sugerido,
no entanto, os estudos epidemiolégicos tém sido pouco
conclusivos para o efeito de diversos alimentos/nutrientes.
Muitos estudos foram conduzidos no sentido de relacionar
a ingestao de fruta, vegetais, soja, produtos lacteos e car-
ne com o risco de desenvolver a doenca. A associacdo nao
foi consistentemente encontrada nos estudos prospetivos
considerados nas revisdes da World Cancer Research Fund/
American Institute Continuous update Report (WCRF/
AICR) e da European Prospective Investigation into Cancer
and Nutrition (EPIC)*¢. O excesso de gordura corporal e o
consumo de alcool sao atualmente causas estabelecidas*®.
Relativamente a atividade fisica, em ambas as revisoes é re-
latada como fator protetor, reduzindo moderadamente o
risco>s.

Este artigo de revisao teve por objetivo identificar quais os
fatores nutricionais e de composicao corporal implicados na
etiologia do cancro da mama e qual a sua relagao.

Metodologia

Foi realizada uma revisao da literatura na MEDLINE, refe-
rente a estudos de revisdo, de coorte e experimentais recen-
tes, de acordo com as tematicas “alimentacdo e cancro da
mama”, “gordura corporal e cancro da mama”, “alcool e
cancro da mama”, “alimentacdo e prevencao de cancro”.
A andlise centrou-se, em parte, em duas referéncias de re-
levo internacional: a EPIC, estudo multicéntrico de grande
dimensao desenhado para investigar a relacdo entre o esta-
do nutricional, os fatores ambientais e de estilo de vida e a
incidéncia de cancro e outras doencas cronicas; e o World
Cancer Report (WCR), da WCRF/AICR, revisao sistematica e
alargada sobre a influéncia da alimentacéo, atividade fisica
e composicdo corporal na etiologia do cancro, com publica-
cbes de diversos estudos sobre a relacdo entre as referidas
variaveis e o cancro da mama®®.

Resultados e discussao

Composicao corporal

Uma revisao recente identificou uma associacao positiva
entre o indice de massa corporal (IMC) e o risco de desenvol-
ver cancro da mama, em ambas as fases, pré e pds-meno-
pausa’. Estes dados contrariam os encontrados no WCR, em
gue o IMC se relaciona de forma inversa apenas na fase pré-

menopausa. Quanto ao efeito do IMC no risco de cancro da
mama pds-menopausa, o WCR refere um aumento de 5%
no risco por cada aumento de 2 kg/m? 8. Num estudo con-
trolado aleatorizado, o aumento do peso corporal foi con-
sistentemente associado a um maior risco de desenvolver
cancro da mama pés-menopausa e em tumores classificados
como positivos para os recetores de estrogénios®. Cerca de
60% dos carcinomas da mama sao dependentes de hormo-
nas e expressam recetores de estrogénios (positivos ER* e
negativos ER’), sendo os ER* os mais prevalentes'.

A circunferéncia da cintura, medida direta de adiposida-
de abdominal, tem sido fortemente associada ao cancro da
mama, constituindo risco quando os valores sao elevados
e em mulheres pés-menopdusicas. Um estudo transversal
realizado em Portugal identificou uma prevaléncia elevada
(82%) de excesso de peso e obesidade em mulheres com
cancro da mama e idade média de 60 anos. O IMC relacio-
nou-se com os valores da circunferéncia da cintura, que se
encontravam no limite superior de risco (88cm) em 62 % das
participantes no estudo'.

O aumento de peso e a obesidade subsequentes a meno-
pausa tém sido identificados como importantes fatores de
risco, mas também de prognéstico negativo para o cancro
da mama em mulheres nesta fase, sobretudo em tumores
ER*'2. Mulheres obesas com cancro da mama tém maior pro-
babilidade de ter envolvimento dos nddulos linfaticos e de
desenvolver metastases a distancia’.

Independentemente da fase pré ou pés menopausa, 0O
excesso de peso e a obesidade estdo associados a um au-
mento do risco de recidiva e de mortalidade. A obesidade,
caracterizada por um estado de inflamacao crénica de baixo
grau, leva a producao de adipocinas pro-inflamatérias no
tecido adiposo que sao fatores-chave na angiogénese tu-
moral®.

Por outro lado, a obesidade esta relacionada com os niveis
circulantes de estrogénios. O tecido adiposo apresenta uma
maior expressdo da enzima aromatase que catalisa a reacdo
de conversao de androgénios a estrogénios, aumentando
os niveis desta hormona e promovendo a carcinogénese de
tumores da mama ER*"™.

Ingestao de alcool

Existe evidéncia consistente em como o consumo regular
de trés ou mais bebidas alcodlicas por dia aumenta o risco
de cancro da mama em mulheres pré e pds-menopausicas
entre 30 a 50%5%'>'¢. Os dados apresentados no WCR indi-
cam um aumento de 8% no risco por cada 10 gramas de al-
cool (etanol) ingerido diariamente, mas apenas no cancro da
mama pés menopausad. Os mecanismos desta associacao
ndo estdo firmemente estabelecidos mas sao identificadas
possiveis relacdes. Em primeiro lugar, o élcool (etanol) pare-
ce aumentar os niveis circulantes de estrogénios endégenos
e estimular a proliferacdo de tumores ER*. Qutro mecanis-
mo proposto é a influéncia do metabolismo do &lcool na
carcinogénese. O acetaldeido, produto da metabolizagao
do &lcool, tem um potencial carcinogénico ao interferir nos
mecanismos de reparacdo do DNA. Por ultimo, a associacdo



direta entre o consumo de &lcool e o cancro da mama pode
ser modificada, em parte, pela interferéncia do alcool na
absorcao de acido félico, micronutriente com funcéo impor-
tante na sintese e reparacao do DNA'>,

As bebidas alcodlicas usualmente referidas nos estudos
sao cerveja, vinho e licor. Dadas as diferencas quanto ao teor
de alcool de cada uma delas, o valor médio de referéncia é
de 10 a 15 gramas de &lcool por bebida'.

Padrao alimentar

A relacdo entre a ingestao de acidos gordos da dieta e
o cancro da mama tem sido alvo de estudo. Uma coorte
no ambito da EPIC, que incluiu mais de 300 mil mulheres,
encontrou uma associacdo positiva fraca entre a ingestao
de acidos gordos saturados e o risco de cancro da mama.
A associacao foi mais pronunciada no grupo de mulheres
com tumor diagnosticado na fase poés-menopausa e nunca
submetidas a terapia hormonal de substituicdo'. Ja um es-
tudo prospetivo no ambito do Nurses’ Health Study II, que
incluiu uma vasta amostra de mulheres jovens, encontrou
uma associacao positiva entre a ingestao de lipidos de ori-
gem animal e o risco de cancro da mama pré-menopausa'.

Quando uma das extensdes da EPIC procurou estabele-
cer uma relacdo com o padrdo alimentar, encontrou uma
associacao modesta, mas ndo negligenciavel, entre a dieta
mediterranica e a reducao do risco de desenvolver cancro
da mama na fase pds-menopausa®. A dieta mediterranica
é rica em flavondides (em particular flavonas, flavondis e
resveratrol), substancias com propriedades antioxidantes im-
portantes. A composicao em lipidos desta dieta pode ter um
potencial inibitério da expressdo do recetor 2 do fator de
crescimento humano epidermal (HER-2), proteina que pro-
move o crescimento de células cancerigenas. Por Gltimo, o
escaleno (um importante componente do azeite, gordura
mais utilizada na dieta mediterranica) tem sido reportado
como protetor contra o dano oxidativo do DNA em células
normais?.

Um outro estudo investigou a associacdo entre o padrao
alimentar e o risco de cancro da mama numa amostra de
mais de 60 mil mulheres e num periodo de follow-up de
9,7 anos?'. Foram identificados dois padroes dietéticos: um
estilo ocidental tipicamente associado a um elevado con-
sumo de alimentos de origem animal, alimentos ricos em
acidos gordos saturados e ingestdo de bebidas alcodlicas; e
um padrdo saudavel/mediterranico, caracterizado pelo con-
sumo de vegetais, frutos, peixe, azeite e 6leos vegetais. As
mulheres com o primeiro padrdo alimentar foram 20% mais
suscetiveis de desenvolver cancro da mama pés-menopau-
sa. O padrao alimentar mediterranico demonstrou ser prote-
tor, com 15% de reducdo no risco. Estas associacbes foram
mais evidentes no grupo de mulheres com tumor da mama
do tipo recetor de estrogénios positivo?.

A relacdo entre a dieta vegetariana, a soja e o cancro da
mama foi também estudada no ambito do multicéntrico
EPIC. A soja é um alimento muito estudado quanto ao seu
potencial protetor no cancro da mama devido a sua riqueza
em fitoestrogénios, que podem conferir um efeito protetor
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da doenca por serem estruturalmente semelhantes aos es-
trogénios endégenos?,

A investigagao conduzida ndo encontrou associagao entre
este padrdo alimentar e o consumo de soja no risco de de-
senvolver a doenca. No entanto, os dados revelaram que as
mulheres vegan, que excluiam por completo os alimentos
de origem animal da sua dieta, apresentavam niveis séricos
de insulin-like growth factor-l (ILGF-I) mais baixos do que
as mulheres vegetarianas que consumiam produtos lacteos
e as mulheres que ndo excluiam os alimentos de origem
animal. Valores elevados de ILGF-| estao diretamente asso-
ciados a um aumento do risco. Outro fator a considerar é
se o cancro se desenvolve na fase pré ou pds-menopausa,
porque pode modificar o efeito dos fitoestrogénios?.

Consideragodes finais

De uma forma geral, o estudo multicéntrico EPIC mos-
trou uma associacdo positiva fraca mas significativa entre
a incidéncia de cancro da mama e o consumo elevado de
gordura saturada, assim como uma associacao positiva clara
com a ingestao de alcool, IMC e circunferéncia da cintura
em mulheres pos-menopausicas ndo submetidas a terapia
hormonal de substituicdo. Nao foi demonstrada associacao
entre a ingestao de fruta e vegetais e o risco da doenca’. Na
sua maioria, estes resultados corroboram as conclusées do
WCR.

No WCR, a atividade fisica é ainda referida como fator
protetor de cancro da mama pds-menopausa, existindo evi-
déncia limitada quanto a protecdo na fase pré-menopausa?®.

Dado que a obesidade é uma causa estabelecida na etio-
logia, como promotora, mas também um fator de pior prog-
néstico no cancro da mama, deve ser encorajada a obten-
cdo e/ou manutencao de um peso corporal saudavel. Assim,
as mulheres em risco de desenvolver cancro da mama, ou
ja diagnosticadas, devem adotar um estilo de vida saudavel
(alimentacdo e atividade fisica) para prevenir a doenca ou
uma recidiva®.

E importante que, no futuro, sejam conduzidas mais in-
vestigagdes no intuito de estabelecer algumas das associa-
¢oes ja sugeridas em diversos estudos, mas que ndo estao
ainda totalmente comprovadas.
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