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RESUMO:
O licopeno ¢ um carotendide com propriedades antioxidantes, o que o torna eficiente no combate a mutagdes.
Neste trabalho foi avaliada a atividade quimioprotetora do Licopeno por meio de uma revisdo que, num
futuro préximo, poderd ter seu uso intensificado como alimento funcional capaz de prevenir lesdes no

DNA, que podem relacionar-se ao aparecimento do cancer.
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ABSTRACT:
Lycopene is a carotenoid with antioxidant properties, which makes it efficient against mutations. In this
work we evaluated the chemoprotective activity of lycopene that in the near future, may have intensified

their use as functional food can prevent injuries in DNA, which may relate to cancer.

KEYWORDS: Lycopene, mutation, functional food.

INTRODUCAO

O cancer ¢ um importante problema de satde publica em paises desenvolvidos e em
desenvolvimento, sendo responsavel por mais de seis milhoes de 6bitos a cada ano, representando
cerca de 12% de todas as causas de morte no mundo. Embora as maiores taxas de incidéncia
de cancer sejam encontradas em paises desenvolvidos, dos dez milhdes de casos novos anuais
de cancer, cinco milhdes e meio sdo diagnosticados nos paises em desenvolvimento (WHO,
2002).

Segundo Beltran-Ramirez et al. (2006), mais de um milhdo de pessoas desenvolvem
cancer a cada ano, sendo citados como principais fatores de risco para o desenvolvimento do
cancer, a idade, o sexo, a raga, o estilo de vida, incluindo historico familiar e habitos alimentares,
tabagismo, alcoolismo, exposi¢do solar entre outros fatores.

Frente ao grande numero de novos canceres, entende-se que técnicas de diagndstico
precoce e prevencao sdo necessarias (VERGHESE, 2002). Nesta busca, incluem-se substancias
quimioprotetoras que ndo permitam que a doenca se instale ou progrida, evitando a0 maximo sua
toxicidade, razdo pela qual t€m sido extraidos diferentes extratos de plantas, ja descritas como
medicinais.
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Ha varias evidéncias de que a alimentagdo tem um papel importante nos estagios de
iniciacdo, promogao e propagacao do cancer, destacando-se entre outros fatores de risco. Entre as
mortes por cancer atribuidas a fatores ambientais, a dieta contribui com cerca de 35%, seguida pelo
tabaco (30%) e outros, como condigdes e tipo de trabalho, dlcool, poluicao e aditivos alimentares,
os quais contribuem com menos do que 5%. Acredita-se que uma dieta adequada poderia prevenir
de trés a quatro milhdes de casos novos de canceres a cada ano (GLANZ, 1997).

As frutas e as hortalicas tém assumido posi¢ao de destaque nos estudos que envolvem a
prevencao do cancer, o consumo das mesmas tem um efeito protetor contra diversas formas de
cancer (Van DUYN & PIVONKA, 2000).

Alguns compostos em especial, denominados agentes quimiopreventivos, exercem uma
acdo protetora especifica contra o desenvolvimento do cancer; muitos desses compostos quimicos
podem ser sintetizados em laboratorios, mas a maioria encontra-se prontamente disponivel nos
alimentos. As isoflavonas, por exemplo, podem ser encontradas na soja; a luteina no espinafre; a
quercetina na maga; o resveratrol na uva; as antocianinas nas frutas vermelhas (cereja, framboesa,
amora), e o licopeno no tomate, sendo o ultimo o alvo das discussdes realizadas nesse artigo
(DORAL, 2004).

CAROTENOIDES: CARACTERISTICAS E BENEFICIOS

Os carotendides sdo uma classe de pigmentos lipofilicos amplamente distribuidos nas
plantas e em bactérias fotossintéticas (ROMANCHICK et al.,1997).

A funcao biologica dos carotendides, em especial do licopeno se deve a sua capacidade de
sequestrar radicais livres e de quelar fisicamente a molécula de oxigénio singlete, tendo, portanto,
grande potencial antioxidante (DI MASCIO et al., 1989).

A ingestdo de carotendides do tomate melhora o sistema de defesa antioxidante dos
linfécitos, reduzindo a lesdo ao DNA (PORRINI, 2005).

O licopeno ¢ um carotendide encontrado, predominantemente, no tomate € em seus
produtos, mas também na melancia vermelha e na goiaba. E amplamente descrito como o mais
potente dos carotendides, no que se refere a acdo antioxidante (HEBER, 2002).

Este ¢ o principal carotendide do tomate, responsavel pela coloragdo vermelha do mesmo,
sendo este uma das principais fontes de licopeno da alimentagdo humana (Tabela 01). As maiores
concentrac¢des de licopeno sdo encontradas em extratos de tomate, onde o tomate cru sofreu agdo
do calor e de algum tipo de lipideo, o que aumenta sua absorgdo pelo organismo, apos sua
ingestdo (CLINTON, 1998).

TABELA 1: Contetido do Licopeno (pg/g) em frutas e em produtos processados do tomate.

AlimentosQuantidade (mg/100g)
Tomate fresco 0,88 —4,20
Tomate cozido 3,70

Molho de tomate 6,20
Pasta de tomate 5,40 — 150,00
Sopa de tomate 7,99

Tomate em po (liofilizado) 112,63 — 126,49
Suco de tomate 5,00 - 11,60
Tomate seco em 0leo 46,50

TERRAECUL TURA -N55 - Ano 28 - Julho a Dezembro de 2012

23

>0 —-—<mun



24

>0 —<muy

Pamela Castilho de Carvalho, Mariana de Oliveira Mauro, Rodrigo Juliano Oliveira

Ketchup 9,90 -13,44
Damasco <0,01
Damasco em conserva 0,06
Damasco seco 0,86
Grapefruit 3,36
Goiaba fresca 5,40
Suco de goiaba 3,34

Melancia 2,30 -7,20

Mamao papaia 2,00 —-5,30

(CLINTON, 1998)

A Dbiodisponibilidade do licopeno parece estar relacionada as formas isoméricas
apresentadas, sendo o calor responsavel pela modificagdo da sua forma isomérica. A absorgao
de licopeno parece ser maior em produtos que utilizam tomates cozidos e, influenciada pela
quantidade de gordura da refeigdo. Além disso, algumas fibras, como a pectina, podem reduzir a
absorcdo de licopeno devido ao aumento da viscosidade (JOHNSON-DOWN, 2002).

A quantidade de licopeno nas frutas e vegetais varia de acordo com a estagdo do ano,
estagio de maturagdo, variedade, efeito climatico e geografico, local de plantio, manejo pos-
colheita e do armazenamento; em geral, quanto mais avermelhado for o alimento, maior sera sua
concentracao de licopeno. As maiores concentra¢des de licopeno estdo, em geral, nas cascas dos
alimentos fontes, quando comparadas a polpa dos mesmos frutos, sendo sua maior concentragio
em alimentos produzidos em regides de climas quentes (COZZOLINO, 2005).

O licopeno ¢ um carotenoide sem a atividade pro-vitamina A, lipossolivel, composto
por onze ligagdes conjugadas e duas ligagdes duplas nio conjugadas (Figura 01). E tido como
o carotendide que possui a maior capacidade sequestrante do oxigénio singlete, possivelmente
devido a presenca das duas ligagdes nao conjugadas, o que lhe oferece maior reatividade. A acao
sequestradora de radicais €é proporcional ao numero de ligacdes duplas conjugadas, presentes
nas moléculas dos carotendides. O mecanismo pelo qual os carotendides protegem os sistemas
bioldgicos dos radicais depende da transferéncia de energia do oxigénio excitado para a molécula
do carotenoide, em que a energia € dissipada por meio de rotagdes e vibragdes do carotendide no
meio solvente (STAHL, 1996).

Segundo Giovannucci et. al. (1995) hd uma relagdo inversa entre a ingestao de licopeno
e a incidéncia de cancer de prostata. O consumo de alimentos ricos em licopeno, bem como
uma maior concentracdo de licopeno no sangue, foi associado a um menor risco de cancer,
principalmente de prostata, pois € encontrado na prostata humana, sugerindo a possibilidade
biologica de um efeito direto deste carotenodide na fungdo da prostata e na da carcinogénese.

O licopeno ¢ um eficiente inibidor da proliferagéo celular, sendo que os diferentes efeitos
observados sob varias condi¢des poderiam ser determinados pela concentragdo de licopeno
presente no local. O licopeno ¢ bem distribuido em muitos tecidos do corpo, sendo o figado o
o6rgdo que mais o acumula (STAHL, 1996).

Os carotenodides exercem duas fungdes essenciais: como complemento de pigmentos na
fotossintese e na fotoprotecdo. Isso pode ser explicado devido a estrutura de polieno conjugada
dos carotenodides, que permite que a molécula absorva luz para quelar ou inativar o oxigénio
singlete e radicais livres (SENDAO, 2004).
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Figura 01 - Estrutura quimica de alguns carotenoides. Em destaque o Licopeno (SENDAO,2004).

Experimentos de indugdo de cancer de pulméo de dois estagios em ratos apresentaram
atividade antitumorogénica atribuida ao licopeno, evidenciada por uma diferenga significante
(»<0,05), entre a quantidade média de tumores por rato no grupo que recebeu o licopeno (1,4) e no
grupo controle (3,1). O mesmo experimento direcionado a inducéo de cancer de figado também
indicou diferencas significantes (p<0,05) com o grupo controle apresentando, em média, 8,5
tumores por rato contra 2,1 do grupo suplementado. A repeticdo do mesmo desenho experimental
utilizando ratos Male C3H/He identificou uma diferenca ainda mais significante (p<0,005) e
relevante para o cancer de figado espontdneo, uma meédia de 7,7 tumores por rato entre o grupo
controle contra 0,9 do grupo suplementado (NISHINO, 2002).

REFERENCIA ESTUDO RESULTADOS

O licopeno mostrou-se eficiente
como quimiopreventivo no
estudo de diversos tipos de
Carotendides em Quimioprevencdo: | cancer, incluindo o de pulmaio.
Licopeno Porém uma dose elevada dessa
substancia causou um aumento
no risco de cancer de pulmdo
entre fumantes.

VITALE et. al., 2010

O licopeno quando confrontado
com 0 quimioterapico
Cisplatina, ndo interfere
na a¢do quiomoterapica do
medicamento. O estudo sugere
que o licopeno possa vir a ser
usado no futuro como agente
redutor de danos em paciente
submetidos a quimioterapia,
sem que os efeitos benéficos da
mesma sejam reduzidos.

SENDAO, 2004 Efeito do licopeno na mutagenicidade
induzida pela cisplatina em ratos.
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Associacdo dos niveis plasmadticos | Niveis plasmaticos aumentados

PERSSON et. al., 2008 de carotendides, retinol (vitamina A) | de licopeno sdo inversamente
e tocoferol (vitamina E), e risco de | proporcionais ao risco de cancer
cancer gastrico. gastrico.

Licopeno na melhora do efeito do
docetaxel em  cancer de prostata
TANG et. al., 2011 resistente a castracdo em associacdo
com fatores de crescimento nivel I
Insulino-dependentes

O uso do licopeno melhorou
a eficacia  antitumoral do
medicamento  Docetaxel em
tumores estabelecidos.

Quadro 01 EFICACIA DO LICOPENO: ESTUDOS IN VIVO E IN VITRO
CONSIDERACOES FINAIS

O licopeno, carotenodide presente majoritariamente no tomate apresenta funcdo
antioxidante, que traz beneficios diminuindo ou inibindo os danos causados pelo excesso de
radicais livres, prevenindo assim danos ao DNA evidenciados pelo presente trabalho in vitro e
também descrito pela literatura em estudos in vivo.

Ha cerca de duas décadas tem sido investigado a relagdo entre o consumo de vitaminas e
de carotenoides (independente de sua atividade pro-vitaminica A) e a génese do cancer, em fungdo
de achados promissores de estudos epidemiologicos observacionais (BYERS & PERRY,1992;
Van POPPEL & Van den BERG,1997).

Estudos em humanos utilizando licopeno ainda s3o necessarios, visto que apesar de
uma suplementago alimentar visando combater mutagdes, os habitos de vida como a utilizagdo
de alcool, tabaco, dieta rica em sodio, aglcares, nitritos, entre outros, dificultam um resultado
satisfatorio.

Sendo assim, a presenca do licopeno na dieta pode ser um fator preventivo de neoplasias
e também redutor de danos causados por quimioterapicos em pacientes com cancer. O uso diario
de compostos antimutagénicos e anticarcinogénicos, futuramente, sera o procedimento mais
efetivo para prevenir o cancer e as doencas genéticas humanas.
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