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Resumo

O tratamento de neoplasias é um grande desafio médico, e a busca por novas moléculas com potencial antineopléasico
é essencial para avancar nas opgGes de prevencao e tratamento. Os vegetais tém se destacado como fontes promissoras
de compostos anticAncer, mas o consumo concomitante de fitoterapicos e medicamentos convencionais pode gerar
interacBes medicamentosas perigosas. No Brasil, a rica biodiversidade e o uso tradicional de plantas medicinais
conferem grande importancia aos fitoterapicos, mas é necessario comprovar cientificamente seus efeitos. FArmacos
como vincristina, vinblastina e taxol, derivados de plantas, j& sdo utilizados em quimioterapia antineoplésica. Este
trabalho realizou um levantamento bibliografico retrospectivo para destacar o potencial antineoplasico de derivados
vegetais, selecionando 14 artigos publicados nos Gltimos 5 anos. As bases de dados utilizadas foram SciELo, PubMed,
Google Académico e os Periddicos da CAPES. Foram pesquisados artigos de autores nacionais e internacionais sobre
0 uso de derivados vegetais com potencial antineoplasico. Produtos naturais como triterpenoides, curcumina,
isotiocianatos e sulforafano tém demonstrado atividade anticancerigena, modulando o ciclo celular e induzindo
apoptose. No entanto, limitacbes como baixa biodisponibilidade e instabilidade dificultam sua aplicagdo terapéutica.
A curcumina, por exemplo, enfrenta desafios devido as suas propriedades fisico-quimicas. Apesar das evidéncias
promissoras, € necessario realizar mais pesquisas e ensaios clinicos randomizados para garantir a eficacia, seguranca e
o entendimento das interacfes medicamentosas desses compostos no tratamento do cancer.

Palavras-chave: Vegetais; Anti-neoplasico; Terapéutica.

Abstract

The treatment of neoplasms is a major medical challenge, and the search for new molecules with antineoplastic
potential is essential to advance prevention and treatment options. Vegetables have stood out as promising sources of
anticancer compounds, but the concomitant consumption of herbal medicines and conventional medicines can
generate dangerous drug interactions. In Brazil, the rich biodiversity and the traditional use of medicinal plants give
great importance to herbal medicines, but their effects need to be scientifically proven. Drugs such as vincristine,
vinblastine and taxol, derived from plants, are already used in antineoplastic chemotherapy. This work carried out a
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retrospective bibliographic survey to highlight the antineoplastic potential of plant derivatives, selecting 14 articles
published in the last 5 years. The databases used were SciELo, PubMed, Google Scholar and CAPES Periodicals.
Articles from national and international authors were researched on the use of plant derivatives with antineoplastic
potential. Natural products such as triterpenoids, curcumin, isothiocyanates and sulforaphane have demonstrated
anticancer activity, modulating the cell cycle and inducing apoptosis. However, limitations such as low biocavailability
and instability hinder its therapeutic application. Curcumin, for example, faces challenges due to its physicochemical
properties. Curcumin, for example, faces challenges due to its physicochemical properties. Despite promising
evidence, more research and randomized clinical trials are needed to ensure the efficacy, safety, and understanding of
drug interactions of these compounds in cancer treatment.

Keywords: Vegetables; Anti-neoplastic; Therapeutic.

Resumen

El tratamiento de las neoplasias es un desafio médico importante y la busqueda de nuevas moléculas con potencial
antineoplasico es esencial para avanzar en las opciones de prevencion y tratamiento. Las verduras se han destacado
como fuentes prometedoras de compuestos anticancerigenos, pero el consumo concomitante de hierbas medicinales y
medicinas convencionales puede generar peligrosas interacciones farmacolégicas. En Brasil, la rica biodiversidad y el
uso tradicional de plantas medicinales dan gran importancia a las medicinas herbarias, pero sus efectos necesitan ser
probados cientificamente. Farmacos como la vincristina, la vinblastina y el taxol, derivados de plantas, ya se utilizan
en la quimioterapia antineoplasica. Este trabajo realizé un levantamiento bibliografico retrospectivo para resaltar el
potencial antineoplasico de los derivados vegetales, seleccionando 14 articulos publicados en los Gltimos 5 afios. Las
bases de datos utilizadas fueron SciELo, PubMed, Google Scholar y Revistas CAPES. Se investigaron articulos de
autores nacionales e internacionales sobre el uso de derivados vegetales con potencial antineoplésico. Productos
naturales como los triterpenoides, la curcumina, los isotiocianatos y el sulforafano han demostrado actividad
anticancerigena, modulando el ciclo celular e induciendo la apoptosis. La curcumina, por ejemplo, enfrenta desafios
debido a sus propiedades fisicoquimicas. Apesar de la evidencia prometedora, se necesitan mas investigaciones y
ensayos clinicos aleatorios para garantizar la eficacia, la seguridad y la comprension de las interacciones
farmacologicas de estos compuestos en el tratamiento del cancer.

Palabras clave: Hortalizas; Antineoplasico; Terapéutico.

1. Introducéo

O tratamento de neoplasias é considerado como um dos problemas mais desafiadores da medicina e a descoberta de
novas moléculas com potencial antineoplasico é fundamental para o avanco das possibilidades de prevencdo e de recursos
terapéuticos. Nesse contexto, 0s vegetais tém se destacado através da abrangéncia de novas possibilidades terapéuticas, sendo
considerados fontes promissoras de compostos com atividade anticancer (ALageel, 2024; Khwaza et al., 2020).

Alguns desses derivados vegetais tém demonstrado efeitos quimiopreventivos e antineoplasicos benéficos, no entanto,
o principal problema ocorre quando estes sdo consumidos simultaneamente com 0s medicamentos convencionais prescritos,
pois muitas vezes podem ocorrer interacdes medicamentosas perigosas (ALageel, 2024). Os fitoterapicos, sio medicamentos
obtidos a partir de plantas, empregando-se exclusivamente derivados de substancias vegetais, os suplementos dietéticos
herbaceos e as plantas medicinais, integras ou suas partes (sendo que estas ndo sdo objeto de registro pela ANVISA)
(Fukumaso, 2008).

A importancia dos fitoterdpicos é indiscutivel em um pais como o Brasil, onde a populagdo carente, 0s
conhecimentos da cultura indigena e a rica flora corroboram para que o uso de plantas medicinais seja intenso. Por outro lado,
é necessario, em uma primeira etapa, provar os efeitos de cada uma destas plantas cientificamente, tanto por métodos
alternativos in vitro como em modelos animais (Fukumaso, 2008). H& milhares de anos, as plantas medicinais sdo utilizadas
como fonte de agentes terapéuticos, sendo base de muitos farmacos comercializados. O Brasil € uma das nagdes com maior
biodiversidade no mundo e o potencial citotéxico de algumas plantas medicinais brasileiras foi previamente investigado; no
entanto, devido a grande biodiversidade do pais, as potencialidades terapéuticas da maioria das espécies permanecem
desconhecidas. Quando se obtém descoberta de capacidade farmacoldgica a partir de plantas medicinais, uma grande
vantagem sdo as informacdes etnofarmacoldgicas bem descritas documentadas sobre o uso tradicional da planta, o que pode

fornecer dicas para compostos com eficacia terapéutica em humanos (Galvdo, 2022). Por apresentarem efeitos colaterais
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menos nocivos, diversos medicamentos utilizados na terapia de varias doencas sao derivados direta ou indiretamente de fontes
naturais como vegetais, micro-organismos, organismos marinhos, vertebrados e invertebrados terrestres. Essas substancias se
apresentam como promissoras alternativas a medicina tradicional, diante da tecnologia e diversidade de estratégias e métodos
disponiveis para a descoberta de novos farmacos. A descoberta de produtos quimicos com fundamental importancia no
tratamento de neoplasias adveio dos estudos com substancias conhecidas como metabdlitos secundarios que sdo extraidas de
plantas. Dentre os farmacos descobertos em espécies vegetais e que atualmente sdo empregados na quimioterapia
antineoplasica encontram-se a vincristina e a vimblastina, isoladas de Catharanthus roseus; os derivados da podofilotoxina,
provenientes de Podophyllum peltatum e Podophyllum hexandrum; a camptotecina, obtida de Camptotheca acuminata; e o
taxol e docetaxol extraidos de Taxus brevifolia e Taxus baccata (Goswami et al., 2024; Vieira, 2020). O presente estudo

tratas-se de uma revisao bibliografica narrativa, retrospectiva, para destacar o potencial antineoplasico de derivados vegetais.

2. Materiais e Métodos

Realizou-se uma pesquisa de natureza qualitativa (Pereira et al., 2018) a qual faz uso da revisdo bibliografica como método de
estudo (Snyder, 2019) e, que é de revisdo bibliografica narrativa (Rother, 2007; Cavalcante & Oliveira, 2020; Casarin et al.,
2020) que € o modo mais simples de revisdo e, com pouca sistematizacdo e, com menos requisitos.

O presente estudo tratas-se de uma revisdo bibliografica narrativa, retrospectiva, para destacar o potencial antineoplasico de
derivados vegetais. Foram selecionados artigos, monografias, dissertacdes e teses publicados nos ultimos 5 anos, sendo
acessados na integra 14 artigos. As bases de dados para pesquisa foram Scientific Eletronic Library Online (SciELo), PubMed,
Google académico e Periddicos da Coordenacdo de Aperfeigoamento Pessoal de Nivel Superior (CAPES). No PubMed, foi

LEINNT3

feito o uso de operadores booleanos “AND” ou “WITH” juntamente aos termos “secundar metabolites”, “plant compounds”,
“antitumor”, “cytotoxic activity” e “anticancer”. Além disso, as plataformas Scielo, Google Académico e Periddico da CAPES
foram objetos de pesquisa de artigos escritos por autores nacionais e internacionais, com seus projetos escritos em seus

respectivos idiomas, sobre a utilizacdo de derivados vegetais com potencial antineoplasico.

3. Resultados

Os produtos naturais sdo uma das principais fontes de compostos farmacologicamente ativos, e sdo potencialmente
Gteis para o desenvolvimento de drogas. Geralmente, os produtos naturais sdo mais ecolégicos para uso frequente quando
comparados a drogas sintetizadas (Pejin et al., 2013). Diversas pesquisas foram realizadas para estudar o efeito terapéutico dos
medicamentos derivados de plantas contra varios tipos de cancer, importantes resultados indicam que a maioria dos compostos
ativos naturais tem potentes efeitos anticancerigenos (Sisodiya, 2013).

Segundo Khwaza et al. (2018), a classe de produtos naturais chamados triterpendides esta entre o grupo mais
importante de fitoquimicos originalmente derivados de plantas, com aproximadamente 20.000 estruturas quimicas. Os
triterpendides compreendem seis unidades de isopreno com uma férmula molecular basica (C30H48). Em termos de
perspectivas bioldgicas, o grande grupo de triterpendides pentaciclicos com estruturas moleculares com anéis de cinco
membros tém atraido a atencdo de muitos pesquisadores devido a seu notavel amplo espectro de atividades farmacoldgicas,
incluindo anticancer, anti-inflamatorio, antioxidante, antiviral e antimicrobiano (Khwaza et al., 2020).

Ademais, os efeitos dos compostos ativos derivados de plantas nas células cancerigenas tém sido intensamente
investigados, o que leva a possibilidade de regimes de prevenc¢do do cancer baseados na dieta e recomendacdes para pacientes
com cancer. Compostos fendlicos encontrados em plantas, como curcumina, carotendides (caroteno e licopeno),

epigalocatequina-3-galato, ginsenosideo Rg3, resveratrol e sulforafano, podem atenuar o estresse oxidativo, suprimir a
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sobrevivéncia e os sinais proliferativos e diminuir ou suprimir as células-tronco cancerigenas. Estes podem fornecer novos
compostos lideres para o desenvolvimento de medicamentos e beneficiar a terapia do cancer (Sukpasansap & Chanvorachote,
2022). A importante mudanca farmacoldgica na terapia anticancer é a transicdo da descoberta de medicamentos citotéxicos
para uma terapia direcionada e uma terapia mais especifica. A sinalizagdo impulsionada pela doenca, bem como as vias de
sobrevivéncia, tornou-se alvos essenciais para a acdo terapéutica direcionada de medicamentos (Vieira, 2020).

A tendéncia atual da farmacologia oncolégica de substituir medicamentos em favor de terapéuticas globais e
multidirecionais visa a natureza pleiotropica da circuma e da maioria das demais substancias naturais encontradas em plantas.
A pesquisa sobre a curcumina confirmou sua capacidade antineoplasica em diversos tipos de canceres, além de sua
potencialidade de inibir diretamente certas tirosinas quinases (grupo de proteinas responsaveis pelo crescimento celular,
proliferacdo, controle do ciclo celular, migracéo e inibicdo do apoptose) e sua fosforilacdo, dessa forma, articula muitas vias de
sinalizacéo dependentes. No entanto, devido a sua fraca solubilidade, biodisponibilidade e instabilidade no ambiente celular, o
usufruto das propriedades incomuns é, infelizmente, dificultado. Contudo, apesar de ndo existir ensaios randomizados com a
confirmacéo clara dos beneficios da curcumina na terapia oncoldgica, caso haja mudancas nas propriedades fisico-quimicas, ha
possibilidade de obtengdo da substancia com alta disponibilidade (Golonko et al., 2019). Seguindo essa Otica, estudos
demonstraram que os Isotiocianatos (produto de hidrélise de glucosinolatos,

metabdlitos secundarios de plantas encontrados exclusivamente em vegetais cruciferos) tém inimeras atividades
bioldgicas, entre elas, especialmente atividades potencialmente promotoras de salde (efeitos antibacterianos, antioxidantes e
anticarcinogénicos). A eficacia dos isotiocianatos na prevencao do carcinoma espinocelular esta relacionada com a modulacéo
de enzimas desintoxicantes juntamente com a regulacdo epigenética. Essa substancia exerce atividade anticancerigena no
carcinoma espinocelular, interferindo com diversas proteinas e vias de sinalizacdo implicadas no ciclo celular, apoptose e
metéstase como alguns outros processos. Além disso, a combinacdo de isotiocianato e outros agentes quimioterapicos no
carcinoma espinocelular poderia aumentar significativamente o efeito terapéutico, regulando positivamente a via apoptoética e a
desintoxicacdo. No entanto, apesar das evidéncias, nenhum isotiacianato entrou em fase de ensaio clinico para o tratamento do
carcinoma espinocelular, provavelmente devido as deficiéncias de opg¢des de tratamento sofisticadas e viaveis (Matsuno et al.,
2020).

Nessa perspectiva, o sulforafano, um produto da clivagem do isotiocianato da glucorafanina, também possui
propriedades antioxidantes com multiplas acdes farmacoldgicas. Notavelmente, foi sugerido que o sulforafano apresenta
propriedades anticancerigenas e quimiopreventivas, inibindo a atividade de histonas desacetilases e modificando
epigeneticamente a expressdo de genes citoprotetores criticos envolvidos na regulagcdo do ciclo celular e no apoptose
(Tomooka et al., 2023).

4. Discussao

Com a andlise de diversos estudos pode- se observar que os derivados vegetais demonstraram potencial promissor
antineoplasico e capacidade de contribuir fortemente para promover melhores perspectivas desde a prevencdo até o tratamento
de doencas neoplésicas. No entanto, ainda existem muitas limitacbes para que sejam usados com seguranca € para a
minimizacdo dos efeitos adversos (Vieira, 2020). A andlise de literatura dos estudos com triterpendides pentaciclicos
demonstraram uma intensa potencialidade antiproliferativa com variadas linhagens de células cancerigenas como de pele,
mama, pancreas, prostata, célon e células renais. Contudo, ainda sdo necessarios estudos para enfrentar desafios importantes
como a solubilidade e a disponibilidade dos triterpendides, com a finalidade de obter uma melhor eficiéncia clinica e a
adequacdo das propriedades quimicas desses compostos para a utilizagdo farmacologica (Khwaza et al., 2020). O problema da

biodisponibilidade é uma grande limitagdo que ainda permeia o uso de substancias de origem natural na terapia do cancer. A
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curcumina, apesar de possuir promissora capacidade antineoplasica e potencialidade de modular vias de sinalizacéo
dependentes do ciclo celular, é outro exemplo que tem a utilizacdo de suas propriedades dificultadas pelas propriedades fisico-
quimicas (baixa solubilidade, disponibilidade e instabilidade dentro da célula). No entanto, ainda sdo necessarios ensaios
randomizados para a confirmagdo clara dos beneficios na terapia oncolégica, para modificagdes nas propriedades biolégicas da
curcumina e para determinacdo de doses seguras e ndo tdxicas para cada padrdo de paciente (Golonko et al., 2019). Os
isotiocianatos, que sdo derivados de glucosinolatos presentes em vegetais cruciferos, tém mostrado eficacia na
quimioprevencdo e tratamento do cancer. Através de atividades biol6gicas como a modulacdo de enzimas desintoxicantes e
regulagdo epigenética, principalmente no carcinoma basocelular, possuem a capacidade de interferir no ciclo celular e
proporcionar maior potencial terapéutico quando associado a quimioterapicos (Matsuno et al., 2020). Seguindo esse Viés,
estudos demonstram que o isotiocianato derivado da glucorafanina, também apresentou resultados terapéuticos
anticancerigenos favoraveis, pois atraves da inibicdo da atividade de histonas desacetilases, proporciona modificacdes
epigenéticas que promovem regulacdo de ciclo celular e apoptose de células tumorais.

Todavia, apesar das evidéncias promissoras destes compostos, ainda é necessario que haja ensaios clinicos avancados
para melhor compreensédo das interacbes medicamentosas e um melhor entendimento entre o perfil de seguranca e os efeitos
adversos de cada substancia. Assim sera possivel otimizar terapias combinadas e obter um tratamento seguro (Tomooka et al.,
2023).

Em suma, embora os derivados vegetais demonstrem evidéncias de efetivo potencial antioneplésico, é crucial que haja
estudos mais detalhados e ensaios clinicos randomizados para esclarecimento da eficacia dos compostos na pratica clinica

quimioterapica e na manutengao da seguranc¢a do processo terapéutico.

5. Concluséao

A revisdo de literatura sobre o potencial antineoplasico dos derivados vegetais mostra um promissor potencial
terapéutico em estudos pré-clinicos. Contudo, as evidéncias ainda sdo limitadas e, sdo necessarios estudos e ensaios clinicos
randomizados para obter conhecimentos mais profundos sobre as interagdes medicamentosas, a biodisponibilidade e a

seguranca dos compostos.
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