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INTRODUCAO

O cancer é o crescimento anormal de células que ao formar massas denominadas
tumores podem conduzir o individuo & morte (MBAVENG et al., 2009). E o nome geral
dado a um conjunto de mais de 100 doencgas, que tém em comum 0O crescimento
desordenado de células, que tendem a invadir tecidos e 6rgaos vizinhos (INCA, 2020).
O crescimento das células cancerosas é diferente do crescimento das células normais.
As células tumorais, em vez de morrerem, continuam crescendo incontrolavelmente,
formando outras novas células anormais. Essas, se dividem de forma rapida,
agressiva e incontrolavel, se espalhando para outras regides do corpo acarretando
transtornos funcionais que se caracteriza pela perda do controle da divisédo celular e
pela capacidade de invadir outras estruturas organicas (INCA, 2020). Um dos fatores
gue faz um 6rgéo desenvolver o cancer é quando o mesmo é sujeitado a determinadas
substancias toxicas por um periodo prolongado, algumas células deste 6rgao sofrem
mutacdes, isto €, mudancas nos genes alterando suas proteinas correspondentes.
Essas células com a mudanca nos genes crescem e se dividem exageradamente,
formando o tumor (KALIKS, 2015). Ainda que a quimioterapia permaneca como
estratégia convencional para o tratamento de cancer, muitas vezes os tratamentos
sdo comprometidos devido a quimio resisténcia de determinados tipos de canceres
(WONG etal., 2012). Assim, a matéria vegetal tém sido uma importante fonte de novos
agentes terapéuticos por muitos anos, ressaltando o crescente enfoque no potencial
anti-inflamatério (Ghosh et al., 2010), antiproliferativo (Yu et al.,, 2011) e
anticancerigeno das plantas (GOUN et al., 2002; NEWMAN et al., 2002). Muitas
plantas utilizadas medicinalmente séo ricas em flavonoides, um grupo de moléculas
complexas que possuem propriedades anti-inflamatoérias, antioxidantes e
potencialmente antitumorais. Os flavonoides dividem-se nas seguintes subclasses:
flavonas, flavanonas, flavondis, flavanonoléis, antocianidinas e bi flavonoides
(CABRERA et al., 2007). Atualmente existem mais de 8.000 substancias pertencentes
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a este grupo, estando amplamente distribuido na natureza. Os flavonoides possuem
uma estrutura basica que consiste em 15 carbonos distribuidos em dois anéis
aromaticos (A e B) interligados via carbono heterociclico do pirano, que podem conter
um grupo carbonila, denominado anel C. A posicao B do anel é a base para diferenciar
a classe dos flavonoides e a posicao 3, a subclasse dos isoflavonéides (FONSECA et
al., 2015). O objetivo desse estudo € estudar a atividade antitumoral dos flavonoides
descrita na literatura cientifica atual.

METODOLOGIA

Foi realizada uma busca por artigos cientificos nas bases de dados das plataformas
Scielo e Google académico utilizando os seguintes descritores: flavonoides, atividade
antitumoral dos flavonoides, farmacos naturais no combate ao cancer. Na base de
dados Pubmed foi realizada uma pesquisa avancada, associando-se 0s termos
flavonoids e antitumor activity por meio do operador booleano “AND”, sendo
selecionados ao final das buscas 20 artigos para confeccéo do presente trabalho. E
ainda, foram excluidos, os conteidos nos quais ndo correlacionaram o objeto de
estudo com o propdésito desejado.

RESULTADOS E DISCUSSOES
Diversos estudos evidenciaram atividade antitumoral dos flavonoides, bem como uma
acao preventiva dos mesmos (LOPES, et al., 2021). Compostos presentes na dieta
habitual apresentam inUmeras propriedades que podem auxiliar no tratamento do
cancer (COSTA JUNIOR, et al., 2017). A quercetina, presente em diversas frutas e
verduras, é capaz de atuar na regulacdo do ciclo celular, diminuir a resisténcia a
drogas antitumorais e induzir a apoptose de células cancerigenas, apresentando
como principal vantagem a seletividade as células mutadas. O efeito de diminuicdo da
resisténcia a drogas antitumorais € o mais importante e provavelmente se deve a
inibicdo da P-glicoproteina (LI, et al., 2018). O estudo de Diniz, et al. (2022),
demonstrou a capacidade inibitéria da luteolina sobre a topoisomerase Il alfa e sua
atividade de suprimir células prostéaticas tumorais in vitro. A luteolina também foi capaz
de induzir a apoptose em células leucémicas humanas. Esse apoptose provavelmente
€ induzida pela via extrinseca Fas/ Fas L, a qual a luteolina é capaz de estimular pela
via de sinalizacdo MAPK (JNK e ERK), envolvendo o receptor c-jun (WANG, et al.,
2018). Pereira et al. (2015) avaliou a atividade da morina em inibir células tumorais
H460, sendo assinalado como possivel mecanismo a dissipagdo do potencial
mitocondrial. As chalconas, devido a sua estrutura diversificada e sua ampla
distribuicdo, s@o dotadas de inumeras propriedades essenciais a citotoxicidade
direcionada a células mutagénicas, podendo ser citadas a interagdo com aromatase,
fatores de crescimento e seus receptores e a inibicdo da tubulina, enzima importante
na montagem dos microtubulos, essenciais na manutencdo do ciclo de replicagédo
celular (CONSTANTINESCU, LUNGU, 2021). Os flavonoides sé&o fito compostos que,
por meio da regulagéo autofagica da célula, atuam no controle da proliferagcéo celular
e no bloqueio de formagdo de neoplasia (VIALI-ISIS et al., 2021). Analises
demonstram que esse metabodlito secundario, principalmente 0s presentes nas
flavonas, possuem a capacidade de inibir alguns fatores de crescimento tumoral. A
flavona é um dos compostos mais amplamente encontrados em alimentos envolvidos
em estudos de promocdo a saude (HUBER-LISIA et al., 2008). De acordo com
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Newman et al. (2016) no periodo entre 1981 e 2014 174 novos compostos com
indicacdo para o tratamento do cancer foram aprovados para comercializacdo, sendo
93 deles produtos naturais, derivados diretos ou baseados neles. Os vegetais séo a
fonte mais antiga de medicamentos para o homem, os de origem natural sdo capazes
de tratar 87% das enfermidades humanas categorizadas (BRANDAO-HUGO et al.,
2010). Diante das propriedades apresentadas tornou-se possivel usar com sucesso
alguns derivados flavondides sintéticos, do tipo flavopiridol, em terapias antitumorais
(DE FELIPE-ANA et al., 2008). O flavopiridol foi um dos mais de 100 analogos
sintetizados durante estudos de relacdo estrutura-atividade e mostrou-se ativo na
tirosina quinase e inibidor de crescimento de linhagens de células cancerosas de
mama e pulmdo (BRANDAO-HUGO et al., 2010).

CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo abordou por meio de revisdo de literatura a atividade antitumoral
dos flavonoides e alguns de seus derivados, relatando os possiveis mecanismos de
acao dessas substancias que subsidiam tais atividades e os efeitos benéficos deste
grupo de substéancias, indicando suas func¢des e aplicacdes promissoras.
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