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APRESENTACAO

O presente estudo, intitulado “A influéncia das diferentes abordagens dietéticas na progressao
do cancer de prostata: uma revisao sistematica” foi realizado pelo académico Luca
Kiendzierewicz, estudante do curso de medicina da Universidade Federal da Fronteira Sul
(UFFS) — Campus Passo Fundo/RS, sob a orientacdo da Professora Doutora Alessandra
Regina Muller Germani. E requisito parcial para a obtencio de titulo de médico pela UFFS e
foi elaborado em consonancia com as normas do Manual de Trabalhos Académicos da UFFS
e com o Regulamento do Trabalho de Curso. O objetivo deste estudo foi revisar, de forma
sistemadtica, as evidéncias disponiveis sobre a influéncia de diferentes abordagens dietéticas
na progressao do cancer de prostata, a fim de contribuir para o entendimento do papel da
nutri¢ao na evolugdo desta patologia. O trabalho foi desenvolvido ao longo de trés semestres
académicos. No quinto semestre, deu-se a escolha do tema, a estruturagdo inicial e a andlise
do referencial tedrico. Durante o sexto semestre, foram coletados e analisados os dados da
literatura cientifica, que embasaram a redagdo do relatorio. Por fim, no sétimo semestre, foi

realizada a escrita do artigo cientifico e sua apresentagao a banca avaliadora.



RESUMO

O cancer de prostata constitui uma das principais causas de mortalidade por neoplasias em
homens, e fatores nutricionais tém sido apontados como possiveis moduladores da progressao
tumoral. Este trabalho consistird em uma revisdo sistemdtica destinada a avaliar a influéncia
de diferentes abordagens dietéticas na progressdo do cancer de prdstata. A busca sera
realizada nas bases PubMed, Scopus e Web of Science, abrangendo o periodo de 2016 a 2025,
conforme as diretrizes Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA 2020). Serdo incluidos estudos observacionais e ensaios clinicos que avaliem o
impacto de padrdes dietéticos sobre desfechos de progressdo tumoral. Espera-se identificar
evidéncias sobre dietas de baixo carboidrato, cetogénica, mediterranea, baseadas em plantas e
indices de qualidade alimentar, analisando sua relacdo com marcadores de evolucao da
doenga, como o tempo de duplicagdo do antigeno prostatico especifico. A pesquisa pretende
demonstrar que certas abordagens dietéticas podem exercer efeito protetor ou adjuvante no
manejo do cancer de prostata, ressaltando a importdncia de recomendacdes alimentares

especificas e de ensaios clinicos randomizados de longo prazo.

Palavras-chave: Cancer de prostata; Progressdo do céncer; Dieta mediterranea; Dieta

cetogénica; Dieta com restri¢do de carboidratos; Dieta baseada em plantas.



ABSTRACT

Prostate cancer is one of the leading causes of cancer-related mortality among men, and
nutritional factors have been identified as potential modulators of tumor progression. This
study will consist of a systematic review aimed at evaluating the influence of different dietary
approaches on prostate cancer progression. The search will be conducted in the PubMed,
Scopus, and Web of Science databases, covering the period from 2016 to 2025, in accordance
with the Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA
2020) guidelines. Observational studies and clinical trials assessing the impact of dietary
patterns on tumor progression outcomes will be included. The review is expected to identify
evidence regarding low-carbohydrate, ketogenic, Mediterranean, and plant-based diets, as
well as overall dietary quality indices, analyzing their relationship with disease progression
markers such as prostate-specific antigen doubling time. The research aims to demonstrate
that specific dietary approaches may exert protective or adjuvant effects in the management of
prostate cancer, highlighting the importance of tailored nutritional recommendations and

long-term randomized clinical trials.

Keywords: Prostate cancer; Cancer progression; Mediterranean diet; Ketogenic diet;

Low-carbohydrate diet; Plant-based diet.
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1. INTRODUCAO

O cancer de prostata ¢ um dos principais desafios de saude publica, sendo o segundo
tipo de cancer mais diagnosticado entre os homens em 2022 e o quinto em termos de
mortalidade global (GLOBOCAN, 2022). Sua alta incidéncia e mortalidade indicam a
necessidade de abordagens eficazes tanto na prevencdo quanto no tratamento. A progressao
do cancer de prostata ¢ influenciada por uma complexa interacdo entre fatores genéticos,
hormonais, ambientais € comportamentais, entre os quais a alimentacdo desempenha um papel
central. Estudos sugerem que os padrdes dietéticos podem modificar ndo apenas o risco de
desenvolvimento do cancer de prdstata, mas também a velocidade com que a doenga progride
uma vez diagnosticada (Fujita et al., 2023).

Diversas abordagens dietéticas tém sido objeto de investigacao cientifica, com foco
em entender de que maneira esses regimes alimentares podem influenciar o microambiente
tumoral, o metabolismo celular e as vias inflamatorias associadas a progressao do cancer de
prostata. A dieta mediterranea, por exemplo, rica em alimentos com propriedades
anti-inflamatorias, como frutas, vegetais e gorduras monoinsaturadas, tem sido amplamente
associada a um menor risco de progressdo da doenca, possivelmente devido a sua capacidade
de modular o estresse oxidativo e a inflamagdo cronica (Urquiza-Salvat et al., 2018). Por
outro lado, a dieta cetogénica, que promove a utilizacdo de corpos cetonicos como fonte de
energia em detrimento dos carboidratos, levanta questdes sobre seu efeito na fisiopatologia do
cancer de prostata, especialmente no contexto de metabolismo lipidico alterado caracteristico
de células cancerosas (Chi et al., 2022).

Além disso, a investigagdo sobre micronutrientes como o licopeno, um potente
antioxidante encontrado em tomates, o selénio, um mineral essencial, e os acidos graxos
Omega-3, sugere que esses compostos podem desempenhar um papel na supressdo da
progressdo do tumor, inibindo mecanismos moleculares cruciais, como a proliferagdo celular
e a angiogénese (Chan; Gann; Giovanucci, 2005).

Diante da crescente importancia de se entender a relagdo entre dieta e cancer de
prostata, este trabalho propde uma revisdo sistematica da literatura, com o objetivo de
examinar criticamente como diferentes abordagens dietéticas influenciam a progressdo da
doenga. O foco serda dado as intervencdes dietéticas que podem ser implementadas durante o
tratamento do cancer, fornecendo uma base para futuras recomendagdes clinicas no manejo

dessa patologia.
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2. DESENVOLVIMENTO

2.1 PROJETO DE PESQUISA

2.1.1 Tema

A influéncia das diferentes abordagens dietéticas na progressao do cancer de prostata.

2.1.2 Problemas

Qual o efeito das diferentes abordagens dietéticas na progressao do cancer de prostata?
Quais s3o os efeitos dos micronutrientes especificos, como licopeno, selénio e

Odmega-3, na evolucdo do cancer de prostata?

2.1.3 Hipoteses

Diferentes abordagens dietéticas, como dietas ricas em vegetais, cetogénicas e
mediterraneas, possuem efeitos variados sobre a progressao do cancer de prostata, podendo
retardar ou acelerar a evolucdo da doenca.

Micronutrientes como licopeno, selénio e dcidos graxos 6mega-3 tém o potencial de
inibir a progressdo do cancer de prostata ao atuarem em vias antioxidantes, anti-inflamatorias

e de regulacao do crescimento celular.

2.1.4 Objetivos

2.1.4.1 Objetivo geral

Analisar a influéncia das diferentes abordagens dietéticas na progressao do cancer de

prostata.

2.1.4.2 Objetivos especificos

Identificar quais dietas possuem maior potencial em retardar a progressao do cancer de
prostata.

Avaliar os efeitos de micronutrientes especificos na evolugdo da doenga.
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2.1.5 Justificativa

A alimentacao tem um papel crucial na satde geral e no desenvolvimento de doencas
cronicas, incluindo o cancer. O cancer de prostata, especificamente, ¢ uma das principais
causas de mortalidade entre homens em todo o mundo, o que torna essencial a exploragdo de
estratégias complementares no manejo da doenca, além das intervengdes farmacoldgicas e
cirtirgicas convencionais. A nutricdo surge como um campo promissor, nao apenas no ambito
preventivo, mas também como parte de uma abordagem terapéutica holistica. Compreender
como diferentes padrdes alimentares podem influenciar a biologia tumoral oferece uma nova
perspectiva na luta contra a progressao do cancer de prostata.

Estudos em nutricdo oncologica indicam que certos alimentos e micronutrientes
podem exercer um efeito protetor, potencialmente retardando o crescimento do tumor e
melhorando o prognoéstico (Chan; Gann; Giovanucci, 2005). Dietas como a mediterranea,
cetogénica e outras, assim como componentes dietéticos especificos, como licopeno, d6mega-3
e selénio, tém sido associadas a efeitos moduladores sobre o cancer de préstata. No entanto,
grande parte dessa literatura estd disponivel em idiomas estrangeiros, particularmente em
inglés, e a quantidade de estudos e revisdes em portugués sobre o efeito da dieta na
progressao do cancer de prostata ainda ¢ limitada.

A escassez de material em portugués representa uma barreira significativa para
profissionais de saude e pacientes que buscam informagdes acessiveis e atualizadas. A
producdo de conhecimento cientifico em lingua portuguesa ¢ crucial para a disseminagdo de
diretrizes dietéticas baseadas em evidéncias, sobretudo em um contexto em que a
personalizacdo das intervengdes nutricionais pode ser um diferencial no manejo do cancer de
prostata.

Portanto, hd uma necessidade crescente de estudos que sistematizem e analisem as
evidéncias disponiveis sobre o efeito das dietas na progressdo do cancer de prostata,
especialmente voltados para a lingua portuguesa. Essa revisdo sistematica podera fornecer
uma base soOlida para a criagdo de orientagdes nutricionais mais personalizadas e
culturalmente relevantes, auxiliando na tomada de decisdes clinicas mais informadas e no
suporte nutricional aos pacientes com cancer de prostata.

Além disso, explorar essas diferentes abordagens dietéticas pode ter implicagdes
diretas na qualidade de vida dos pacientes. Dietas que retardam a progressao da doenca
podem ndo apenas prolongar a sobrevida, mas também melhorar o bem-estar geral dos

pacientes, reduzindo a carga de tratamentos mais invasivos e os efeitos colaterais associados a
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terapias mais agressivas. Assim, este trabalho visa fornecer subsidios tanto para a pratica
clinica quanto para o desenvolvimento de politicas publicas voltadas a prevencao e controle
do cancer de prostata, especialmente em populagdes onde a disponibilidade de informagao

acessivel sobre nutri¢ao e cancer ainda ¢ limitada.
2.1.6 Referencial tedrico

2.1.6.1 Epidemiologia do Cancer de Prostata
2.1.6.1.1 Prevaléncia Global e Regional

O cancer de prostata ¢ uma das neoplasias mais comuns entre homens em todo o
mundo. E a segunda neoplasia mais diagnosticada em homens, com mais de 1,4 milhdo de
novos casos relatados anualmente e cerca de 375.000 mortes (Sung et al., 2020). A
prevaléncia da doenga apresenta variagdes geograficas consideraveis. Nos paises
desenvolvidos, como Estados Unidos, Canadéa e na Europa Ocidental, as taxas de incidéncia
sdo substancialmente maiores, o que pode ser explicado por maior detec¢ao precoce e
melhores recursos diagnosticos disponiveis. No entanto, essas taxas mais altas também podem
estar associadas a fatores de risco relacionados ao estilo de vida, como dietas ricas em gordura
e sedentarismo, comuns em paises industrializados (Rawla, 2019).

Em contrapartida, paises da Asia e América Latina apresentam uma menor incidéncia,
embora se observe um crescimento progressivo no niumero de casos devido a urbanizacao,
envelhecimento populacional e ado¢ao de hébitos alimentares ocidentais. Além disso, a
subnotificacdo e a falta de rastreamento em massa também podem influenciar esses dados
(Rawla, 2019). As diferencas regionais também podem ser atribuidas a fatores étnicos e
genéticos, bem como a prevaléncia de programas de rastreamento, que variam

substancialmente entre paises.
2.1.6.1.2 Fatores de Risco Genéticos € Ambientais

Os fatores de risco para o cancer de prostata sao multiplos e incluem predisposi¢cao
genética e fatores ambientais. Homens com histdrico familiar de cancer de prostata,
especialmente parentes de primeiro grau, t€ém um risco significativamente maior de
desenvolver a doenga (Castro; Eeles, 2012). Estudos identificaram mutagdes em genes
especificos, como o gene de suscetibilidade ao cancer de mama tipo 1 (BRCAI) e o gene de

suscetibilidade ao cancer de mama tipo 2 (BRCA2), que aumentam o risco de neoplasias
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agressivas. Além disso, mutagdes em genes envolvidos na reparacdo do d4cido
desoxirribonucleico (DNA), como o ataxia-telangiectasia mutado (ATM) e o checkpoint
kinase 2 (CHEK2), também foram associadas a um aumento no risco de cincer de prostata
(Wokotorczyk et al., 2020).

Fatores ambientais desempenham um papel significativo, com destaque para dieta,
atividade fisica e exposi¢do a substincias carcinogénicas. A obesidade, em particular, tem
sido consistentemente associada a um pior prognostico € maior risco de progressao do cancer
de prostata (Bandini; Gandaglia; Briganti, 2017). O mecanismo proposto envolve o aumento
da inflamacao sistémica e a alteracdo do metabolismo hormonal, como niveis aumentados de

estrogénio e resisténcia a insulina, que podem favorecer o crescimento tumoral.

2.1.6.1.3 Grupos de Risco e Incidéncia em Diferentes Populagdes

A idade € o maior fator de risco para o desenvolvimento do cancer de prostata, sendo
raramente diagnosticado em homens com menos de 40 anos. A maior parte dos diagnosticos
ocorrem apds os 65 anos, com uma incidéncia significativamente maior em homens de
ascendéncia africana em comparagdo com homens brancos ou asidticos (Rawla, 2019). Esses
dados sugerem a existéncia de fatores bioldgicos e socioecondmicos que contribuem para a

disparidade na incidéncia e mortalidade entre diferentes populagdes.

2.1.6.2 Fisiopatologia do Cancer de Prostata

2.1.6.2.1 Mecanismos Bioldgicos Envolvidos na Progressao do Cancer de Prostata

O cancer de prostata inicia-se com pequenas alteragdes celulares dentro da glandula
prostatica, que podem progredir para malignidade. A prostata € composta por células que se
dividem de maneira controlada; no entanto, mutagdes no DNA podem levar a uma
desregulacdo desse processo, resultando na formacdo de tumores (Corréa et al., 2003). O
cancer de prostata se desenvolve principalmente devido a proliferacdo descontrolada de
c€lulas do tecido prostatico, o que pode levar a formacao de metastases. Essas metastases tém
a capacidade de invadir 6rgdos adjacentes e podem se disseminar pelo corpo através dos

sistemas linfatico e sanguineo (Pereira et al., 2021).

2.1.6.2.2 Papel dos Hormonios, Especialmente Androgenos, na Carcinogénese

Os androgenos, hormoénios masculinos como a testosterona e o di-hidrotestosterona
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(DHT), sao fundamentais para o desenvolvimento e fun¢do da prostata. Entretanto, o estimulo
continuo de andrégenos pode promover a proliferacdo das células tumorais prostaticas. O
receptor de androgenos (AR) desempenha um papel central nessa sinalizagdo, regulando a
expressao de genes envolvidos na proliferacao celular e sobrevivéncia (Hearn et al., 2016).
Em estdgios avancados da doencga, alguns tumores adquirem a capacidade de crescer
independentemente da sinalizagdo androgénica, um fendmeno conhecido como céancer de

prostata resistente a castragao (Litwin & Tan, 2017).

2.1.6.2.3 Vias Moleculares Associadas a Progressdo da Doenga

Diversas vias moleculares estdo diretamente envolvidas na progressdao do cancer de
prostata, sendo as mais notaveis a via fosfatidilinositol 3-quinase/proteina quinase B/alvo
mecanistico da rapamicina (PI3K/AKT/mTOR) e a via de sinalizagdo Wnt/B-catenina. A via
PI3BK/AKT/mTOR ¢ um regulador crucial do crescimento e da sobrevivéncia celular. Quando
ativada de forma aberrante, como ocorre frequentemente em mutagdes ou na perda da funcao
de genes supressores, como o homologo da fosfatase e tensina (PTEN), ela facilita a
proliferacdo celular descontrolada e a resisténcia a apoptose, contribuindo para a progressao
de formas mais agressivas da doenca. A desregulagdo desta via tem sido observada em uma
alta porcentagem de casos de cancer de prostata avancado (Shorning et al., 2020).

Além disso, a via Wnt/B-catenina estd envolvida no controle do desenvolvimento
celular e da diferenciacdo. Quando ocorre a sua ativagdo anormal, pode haver acimulo de
B-catenina no nucleo celular, o que estimula a transcricdo de genes relacionados ao
crescimento celular e a metéastase. Esta via também esta relacionada a um aumento da
resisténcia aos tratamentos hormonais em estagios avancados da doenga, contribuindo
significativamente para a progressdo tumoral (Shorning et al., 2020). Portanto, tanto a via
PI3BK/AKT/mTOR quanto a Wnt/B-catenina sdo alvos de interesse para terapias moleculares

que busquem impedir o avanco do cancer de prostata.

2.1.6.3 Influéncia da Dieta na Progressdo do Cancer de Prostata

Os nutrientes desempenham um papel vital na modulagdo do desenvolvimento e
progressdo do cancer de prostata. Estudos epidemiologicos indicam que dietas ricas em carnes
vermelhas, gorduras saturadas e produtos processados estdo associadas a um aumento
significativo no risco de cancer de prostata. Esse tipo de alimentagdo promove a elevacio dos

niveis de insulina e de fatores de crescimento semelhantes a insulina (IGF-1), os quais
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estimulam a proliferacdo celular e podem acelerar o desenvolvimento tumoral (Chan; Gann;
Giovanucci, 2005). Em particular, os acidos graxos saturados parecem aumentar o estresse
oxidativo e a inflamacao, dois fatores criticos no microambiente tumoral.

Por outro lado, dietas ricas em frutas, vegetais e fibras demonstram ter um efeito
protetor. Alimentos como frutas citricas, vegetais cruciferos (como brocolis e couve-flor) e
acidos graxos insaturados, como os Omega-3, possuem propriedades antioxidantes e
anti-inflamatorias que ajudam a neutralizar os danos celulares e reduzir a inflamagdo

sistémica, limitando o crescimento tumoral (Chan; Gann; Giovanucci, 2005).

2.1.6.4 Principais Abordagens Dietéticas Estudadas

2.1.6.4.1 Dieta Mediterranea

A dieta mediterranea ¢ tradicionalmente rica em alimentos de origem vegetal, como
frutas, vegetais, graos integrais e leguminosas, além de azeite de oliva como principal fonte de
gordura, peixes, e uma quantidade moderada de vinho tinto. A riqueza em compostos
bioativos, como polifendis e carotenodides, presentes nesse padrdo alimentar, pode ter um
papel importante na prote¢do contra o desenvolvimento e progressao do cancer de prostata.
Estudos sugerem que o consumo regular de alimentos antioxidantes pode diminuir o estresse
oxidativo, que ¢ um dos mecanismos associados a carcinogénese (Urquiza-Salvat et al.,
2018). Além disso, o alto teor de fibras e os dcidos graxos monoinsaturados, como o émega-3,
tém efeitos anti-inflamatorios e imunomoduladores que podem reduzir o ambiente favoravel
ao crescimento tumoral.

O azeite de oliva, particularmente rico em acidos graxos monoinsaturados € compostos
fendlicos, tém mostrado efeitos protetores contra a inflamagdo cronica e o crescimento de
células tumorais (Tosti; Bertozzi; Fontana, 2018). Estudos prospectivos revelaram uma
associacdo inversa entre a adesdo a dieta mediterranea e o risco de progressdao de cancer de
prostata, especialmente em estagios mais avangados da doenga. Além disso, a presenca de
alimentos ricos em licopeno, como tomates, reforca ainda mais o potencial anticancerigeno da
dieta, pois o licopeno tem sido associado a reducdo do risco de cancer de prostata devido as

suas propriedades antioxidantes (Chan; Gann; Giovanucci, 2005).

2.1.6.4.2 Dieta Ocidental

A dieta ocidental, caracterizada pelo alto consumo de carnes processadas, alimentos
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ultraprocessados, aglicares refinados e gorduras saturadas, tem sido associada a um aumento
no risco de varias neoplasias, incluindo o cancer de prostata. O excesso de gordura saturada e
carboidratos refinados pode desencadear uma série de respostas inflamatdrias no organismo,
levando a um estado de inflamagdo cronica que facilita a progressao tumoral. Além disso, o
consumo excessivo de calorias associado a dieta ocidental pode promover resisténcia a
insulina, um fator de risco conhecido para o desenvolvimento de canceres
hormonio-dependentes, como o de prostata (Fabiani et al., 2016).

Outro aspecto importante dessa dieta ¢ o impacto negativo sobre o microbioma
intestinal. Um microbioma disfuncional, frequentemente encontrado em individuos que
seguem uma dieta rica em alimentos processados e pobres em fibras, pode aumentar a
producdo de metabdlitos pro-inflamatoérios, como o trimetilamina-N-6xido (TMAO), que tem
sido associado a um maior risco de cancer (Statovci et al., 2017). A redugdo da diversidade
microbiana pode, portanto, favorecer um ambiente sistémico propicio a carcinogénese,

reforcando o impacto negativo da dieta ocidental na progressao do cancer de prostata.

2.1.6.4.3 Dieta Vegana/Vegetariana

Dietas veganas e vegetarianas excluem ou limitam produtos de origem animal e sdo
ricas em alimentos vegetais, como frutas, vegetais, graos integrais e leguminosas. Esses
padrdes alimentares sdo caracterizados por um alto teor de fibras, antioxidantes e
fitoquimicos, como flavonoides e isoflavonas, que tém demonstrado propriedades
anticancerigenas. Estudos sugerem que homens que seguem dietas vegetarianas ou veganas
tém menores niveis de fator de crescimento semelhante a insulina (IGF-1), um hormoénio
associado ao desenvolvimento e progressao de canceres hormdnio-dependentes, como o de
prostata (Mccarty, 2004).

A dieta vegetariana também tende a ser associada a uma menor ingestdo de gordura
saturada, que, quando consumida em excesso, tem sido ligada ao aumento do risco de
progressao do cancer de prostata. Além disso, a maior ingestdo de fibras facilita o

metabolismo e a eliminagdo de estrogénios e outras toxinas do corpo, potencialmente

reduzindo o risco de crescimento de tumores (Oczkowski et al., 2021).

2.1.6.4.4 Dietas Low-carb e Cetogénica

As dietas low-carb e cetogénicas restringem o consumo de carboidratos, promovendo

o uso de gordura como principal fonte de energia. Essas dietas tém demonstrado efeitos
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promissores em reduzir os niveis de glicose e insulina no sangue, o que pode impactar o
crescimento de células tumorais, ja que muitos tipos de cancer, incluindo o cancer de prostata,
dependem de glicose para crescer (Fine et al., 2012). A redugdo nos niveis de insulina e IGF-1
pode, portanto, retardar a progressao do cancer ao limitar o estimulo hormonal para o
crescimento celular.

Além disso, a producdo de corpos cetonicos, resultado da oxidagdo de acidos graxos
na auséncia de carboidratos, pode ter um efeito direto na inibi¢do do crescimento tumoral.
Corpos cetonicos demonstraram propriedades anti-inflamatérias e podem alterar o
metabolismo das células tumorais, que sdo incapazes de usar cetonas de maneira eficiente
para obter energia (Hwang, 2022). No entanto, ainda sdo necessarios mais estudos em longo

prazo para confirmar os beneficios dessas dietas na progressao do cancer de prostata.

2.1.6.4.5 Jejum Intermitente

O jejum intermitente envolve periodos de restri¢ao alimentar seguidos de periodos de
alimentacdo normal e tem sido investigado como uma estratégia para melhorar o metabolismo
e a saude celular. Estudos sugerem que o jejum intermitente pode reduzir os niveis de insulina
e IGF-1, hormonios associados ao crescimento tumoral, e aumentar a resisténcia ao estresse
oxidativo, um fator chave na progressao do cancer (Salvadori; Mirisola; Longo, 2021). Essas
alteragdes hormonais podem criar um ambiente metabolico menos favoravel ao crescimento
das células cancerigenas.

Além disso, o jejum intermitente pode promover autofagia, um processo celular de
reciclagem de componentes danificados que pode ajudar a prevenir a proliferacao de células
tumorais. Pesquisas também indicam que o jejum pode melhorar a eficacia de terapias
convencionais, como a quimioterapia e a radioterapia, ao sensibilizar as células tumorais aos

tratamentos (Antunes et al., 2018).

2.1.6.5 Micronutrientes e Compostos Bioativos com Efeitos Potenciais no Cancer de Prostata

2.1.6.5.1 Licopeno

Determinados micronutrientes € compostos bioativos tém se destacado no estudo do
cancer de prostata devido aos seus efeitos antioxidantes, anti-inflamatorios e reguladores do
metabolismo celular. O licopeno, um carotenoide abundante no tomate, ¢ um dos compostos

mais pesquisados nesse contexto. Estudos sugerem que o licopeno pode reduzir a incidéncia e
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a progressao do cancer de prostata ao neutralizar radicais livres, além de induzir a apoptose de
células prostaticas cancerigenas (Soares et al., 2014). Além disso, o licopeno pode interferir
na sinalizagdo de fatores de crescimento, como o IGF-1, que est4 associado ao crescimento de
células tumorais.

Pesquisas também mostraram que homens com maiores niveis séricos de licopeno
apresentam uma menor probabilidade de desenvolver cancer de prdstata em comparacio
aqueles com menores niveis, sugerindo um efeito protetor substancial (Jian; Lee; Binns,
2007). O consumo regular de alimentos ricos em licopeno, como molhos de tomate cozido,
pode melhorar a biodisponibilidade desse composto no organismo, potencializando seus

efeitos benéficos.
2.1.6.5.2 Acidos Graxos Omega-3

Os acidos graxos 0mega-3, encontrados principalmente em peixes gordurosos como
salmdo, sardinha e cavala, possuem propriedades anti-inflamatérias e tém sido associados a
protecdo contra a progressdo do cancer de prostata. Esses acidos graxos atuam por meio da
inibi¢do de vias pré-inflamatorias, como a cascata do acido araquidonico, e da modulacao dos
niveis de citocinas inflamatorias, como TNF-a, IL-1 e IL-6, que desempenham um papel
crucial na inflamacao cronica associada ao crescimento tumoral (Kang; Weylandt, 2008).

Estudos indicam que a ingestdo regular de acidos graxos Omega-3 esta associada a
uma redugdo no risco de mortalidade por cancer de prostata em estagios avangados (Mccarty
et al., 2014). No entanto, os resultados ndo sdo unanimes, ¢ algumas pesquisas indicam que o
efeito protetor pode depender da interagdo com outros fatores dietéticos e genéticos. A relagao
entre o consumo de dmega-3 e o risco de cancer de prostata ainda ¢ uma area de debate, mas
os beneficios anti-inflamatorios desses acidos graxos sdao amplamente reconhecidos na

literatura.
2.1.6.5.3 Polifenois

Polifenois, compostos encontrados em abundancia em frutas, vegetais, cha verde e
vinho tinto, tém sido amplamente estudados por seus efeitos anticancerigenos. Eles atuam
como potentes antioxidantes, capazes de neutralizar radicais livres e reduzir o estresse
oxidativo, um fator-chave no processo de carcinogénese. Além disso, os polifendis podem
modular diversas vias de sinalizagdo celular envolvidas na proliferacdo, apoptose e

angiogénese de células tumorais. Por exemplo, o resveratrol, um polifenol encontrado no
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vinho tinto e nas uvas, demonstrou inibir o crescimento de células de cancer de prostata em
estudos pré-clinicos, possivelmente por meio da regulacdo de vias de apoptose (Lall et al.,
2017).

O consumo regular de cha verde, rico em catequinas, especialmente o
epigalocatequina-3-galato (EGCG), tem sido associado a um menor risco de cancer de
prostata em populagdes asiaticas, onde o consumo de cha verde ¢ elevado. As catequinas
também podem inibir enzimas envolvidas na progressao tumoral, como a metaloproteinase de

matriz, ¢ promover a apoptose de células cancerigenas. (Miyata et al., 2017).

2.1.6.5.4 Vitaminas e Minerais

Virios estudos sugerem que certos micronutrientes, como a vitamina D, o selénio e o
zinco, podem desempenhar papéis importantes na progressdo do cancer de prostata. A
vitamina D, por exemplo, tem sido relacionada a regulagdo da proliferagdo celular e da
diferenciagdo celular, e niveis adequados de vitamina D podem reduzir o risco de cancer de
prostata agressivo (Chan; Gann; Giovanucci, 2005). A deficiéncia de vitamina D esta
associada a uma piora nos desfechos de varios tipos de céncer, incluindo o de prostata,
possivelmente devido a sua fun¢do imunomoduladora e a capacidade de promover a apoptose
de células malignas.

O selénio, um mineral com propriedades antioxidantes, t€m mostrado uma relagcao
complexa com o cancer de prostata. Meta-analises recentes indicam que niveis adequados de
selénio no plasma (120-170 ng/mL) estdo associados a uma redugdo no risco de cancer de
prostata, mas tanto a deficiéncia quanto a suplementagdo excessiva podem ndo ser benéficas
e, em alguns casos, aumentar o risco. Concentragdes elevadas de selénio, acima desse
intervalo, ndo conferem protecdo adicional e podem até estar associadas a efeitos adversos,

como o aumento do risco de diabetes (Rachel et al., 2012).

2.1.6.6 Inflamacao e Estresse Oxidativo na Progressao do Cancer de Prostata

A inflamagdo cronica é um dos principais mecanismos associados a carcinogénese, €
seu papel no desenvolvimento e progressao do cancer de prostata tem sido amplamente
estudado. A inflamac¢do pode causar danos ao DNA, alterar a funcdo de genes envolvidos no
reparo celular e promover mutacdes que favorecem o surgimento de células malignas
(Mantovani et al., 2008). Esse processo inflamatdrio persistente cria um microambiente

tumoral que promove o crescimento celular descontrolado, inibe a apoptose (morte celular
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programada) e estimula a angiogénese, fornecendo nutrientes e oxigénio as células tumorais.
Fatores pro-inflamatdrios, como citocinas e quimiocinas, desempenham um papel crucial na
progressao tumoral, influenciando a proliferagdo celular e a invasdo de tecidos vizinhos.

Além disso, a inflamagao crdnica esta intimamente relacionada ao estresse oxidativo,
uma condi¢do em que ha um desequilibrio entre a produgdo de radicais livres e a capacidade
do corpo de neutraliza-los. O excesso de espécies reativas de oxigénio (ERO) pode causar
danos diretos ao DNA, facilitando a carcinogénese (Multhoff; Molls; Radons, 2012). O cancer
de prostata, em particular, tem uma forte associagdo com o estresse oxidativo, e a interagao
entre esses dois processos — inflamacdo cronica e estresse oxidativo — contribui para a

manuten¢do de um ambiente tumoral favoravel ao crescimento e progressao do cancer.

2.1.6.7 Modulacao da Microbiota Intestinal e sua Relacdo com o Cancer de Prostata

A microbiota intestinal tem um impacto significativo na satde sist€émica, inclusive na
progressao do cancer de prostata. Uma microbiota equilibrada, rica em bactérias benéficas,
pode ajudar a reduzir a inflamacao sistémica e a modular a resposta imune, o que, por sua vez,
influencia a progressao tumoral. Estudos mostram que dietas ricas em fibras, prebioticos e
alimentos fermentados promovem o crescimento de microrganismos benéficos, como
Bifidobacterium e Lactobacillus, que produzem acidos graxos de cadeia curta, como o
butirato. Esses compostos tém propriedades anti-inflamatorias e podem modular a resposta
imune, contribuindo para a redu¢do da inflamacao sistémica (Fujita et al., 2023).

Por outro lado, dietas pobres em fibras e ricas em gorduras e agtcares podem alterar
negativamente a composicdo da microbiota, favorecendo o crescimento de bactérias
patogénicas ¢ a producdo de metabolitos pro-inflamatérios, como o trimetilamina-N-o0xido
(TMAO), que tem sido associado a um maior risco de cancer e doencas cardiovasculares
(Moraes et al., 2014). A modulacio positiva da microbiota através de intervengdes dietéticas
pode, portanto, desempenhar um papel importante na prevencao da inflamagao cronica e na
desaceleracdo da progressao do cancer de prostata. Além disso, estudos emergentes sugerem
que a microbiota intestinal também pode influenciar a eficacia de terapias oncologicas,

destacando ainda mais a importancia de uma dieta equilibrada na gestdo do cancer.
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2.1.7 Metodologia
2.1.7.1 Tipo de estudo

Este trabalho consiste em uma revisdo sistematica, baseada nas diretrizes do The
PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting systematic reviews. (Page et al.,
2020)

2.1.7.2 Local e periodo de realizacao

A pesquisa sera conduzida no curso de Medicina da Universidade Federal da Fronteira

Sul, Campus Passo Fundo/RS, entre mar¢o e dezembro de 2025.
2.1.7.3 Critérios de Elegibilidade

Serdo incluidos, nesta revisdo sistematica, estudos experimentais do tipo antes e
depois, que abordardo a relacdo entre diferentes abordagens dietéticas e a progressao do
cancer de prostata em homens adultos. Serdo considerados artigos publicados entre 2016 e
2025, nos idiomas inglés e portugués. Critérios de exclusdo irdo incluir estudos que
investigam outros tipos de cancer ou que ndo abordam a progressao do cancer de prostata. Os
estudos serdo classificados de acordo com a dieta especifica investigada (vegetariana,

mediterranea, cetogénica, etc.).

2.1.7.4 Estratégia de busca

A estratégia de busca foi elaborada com os descritores controlados (DeCS/MeSH):
“Prostatic Neoplasms” OR “Prostate Cancer” combinados com “Mediterranean Diet”,
“Western Diet”, “Ketogenic Diet”, “Vegetarian Diet”, “Diet, Fat-Restricted” e “Diet,
Carbohydrate-Restricted”. Foram aplicados filtros para identificar artigos publicados entre

2016 ¢ 2025. Nao houve restrigao quanto a localizagao geografica ou idioma.
2.1.7.5 Fontes de Informagao

As bases de dados utilizadas para a busca dos estudos serdo PubMed, Web of Science
e Scopus. Além disso, serdo revisadas listas de referéncias dos artigos incluidos para localizar

estudos adicionais.
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2.1.7.6 Processo de Selegao

Dois revisores independentes realizardo a triagem inicial dos estudos recuperados por
meio da busca. Para facilitar o processo e garantir maior eficiéncia, serd utilizada uma
ferramenta de automacdo para a organizagao e filtragem preliminar dos artigos. Em caso de

divergéncias na sele¢do dos estudos, serd adotado o consenso entre os revisores.

2.1.7.7 Processo de Coleta de Dados

Os dados relevantes serdo extraidos de maneira sistematica utilizando um formulério
padronizado (Apéndice A). As informagdes extraidas serdo inseridas em uma planilha

eletronica para facilitar a organizacdo e analise posterior.

2.1.7.8 Variaveis

Os desfechos principais considerados serdo a progressao do cancer de prostata, medida
pela taxa de crescimento tumoral, marcadores inflamatérios (como interleucinas e proteina
C-reativa), ¢ a sobrevida livre de progressdao, que representa o periodo durante o qual um
paciente permanece vivo sem que haja progressdo detectdvel da doenca. Serdo analisados
também os tipos de dieta (mediterranea, cetogénica, vegana/vegetariana), além de

micronutrientes especificos, como selénio, licopeno e acidos graxos 6mega-3.

2.1.7.9 Avaliacao do Risco de Viés

O risco de viés dos estudos incluidos serd avaliado utilizando a ferramenta Cochrane
Risk of Bias (Higgins et al., 2011). Dois revisores realizardo essa avaliacdo de forma

independente, e discordancias serdo resolvidas por meio de consenso.

2.1.7.10 Medidas de Efeito

As medidas de efeito serao extraidas conforme o desfecho a ser avaliado, incluindo a
razdo de risco (HR) para a sobrevida livre de progressdo, conforme os dados reportados nos
estudos primarios e combinados por meio de modelos de regressdao de Cox, quando aplicavel.
Para marcadores inflamatérios, a diferenca de médias sera extraida e analisada por meio de
testes estatisticos adequados, como o teste t de Student. A taxa de crescimento tumoral seré
avaliada como a diferenga nas taxas de crescimento usando modelos estatisticos apropriados.

Caso os estudos apresentem medidas heterogéneas, sera realizada uma meta-analise utilizando
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modelos de efeitos fixos ou aleatorios, conforme apropriado.
2.1.7.11 M¢étodos de Sintese

Os dados serdo organizados e sintetizados com base nas caracteristicas das
intervengdes dietéticas e nos resultados da progressdo do cancer de prostata. Devido a
heterogeneidade dos estudos, meta-analises ndo serdo conduzidas. Em casos de dados

faltantes, os estudos serdo excluidos da analise.
2.1.7.12 Avaliagao da Certeza das Evidéncias

A certeza das evidéncias sera avaliada utilizando a abordagem Classificagdo da
Qualidade da Evidéncia e For¢a das Recomenda¢des (GRADE), levando em consideragio o

risco de viés, a inconsisténcia dos resultados e a precisdo das estimativas.
2.1.7.13 Aspectos Eticos

Este estudo esta em conformidade com a Resolug¢ao 510/2016 do Conselho Nacional
de Saude. Por se tratar de uma revisdo sistematica da literatura, ndo envolve a participacdo
direta de seres humanos e, portanto, nio requer submissdo ao Comité de Etica e Pesquisa com

Seres Humanos da UFFS.
2.1.8 Recursos

Os custos do orcamento serdo totalmente cobertos pela equipe de pesquisa.

Tabela 1: Orcamento dos materiais a serem utilizados no estudo

ITEM QUANTIDADE UNI%EISE(())(R& TOCleASLT((1)2$)
Computador 1 3000,00 3000,00
Acesso aos artigos 1 Indefinido Indefinido
Impressora HP 1 400,00 400,00
Folhas A4 (100) 1 8,00 8,00
Cartucho Tinta Pr. 1 70,00 70,00
TOTAL 3478,00

Fonte: elaborado pelos autores.
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2.1.9 Cronograma

O seguinte cronograma foi elaborado para organizar as etapas do projeto de pesquisa.
As atividades estdo distribuidas para garantir a execu¢do eficiente e dentro dos prazos

estabelecidos.

Tabela 2: Cronograma

ETAPAS 2025
REALIZADA Mar | Abr | Mai | Jun | Jul | Ago| Set | Out [ Nov | Dez
Consulta de Literatura | X X X X X X X X
Orientacao X X X X X X X X X
Selecdo de artigos X X
Extragao de dados X X
Elaborac¢ao do artigo X X
Revisao e corregoes X X
Submissao e preparagao X
para apresentacio

Fonte: elaborado pelos autores.
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Apéndice A — Formulario de Extracdo de Dados

Autor, ano,
pais

Desenho
do estudo

Populacio

Tamanho
amostral

Dieta/
Padrao
avaliado

Exposic¢io
(como foi
medida)

Comparad
or

Desfecho
principal

Medida de
efeito

1C95%

Resultado
principal

Artigo 1

Artigo 2

Artigo 3

Artigo 4

Artigo 5

Artigo 6

Artigo n

Fonte: elaborado pelos autores
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2.2 RELATORIO DE PESQUISA

O presente relatdrio integra a segunda etapa do Trabalho de Conclusdo de Curso em
Medicina, correspondendo ao Componente Curricular Trabalho de Curso II, e tem como
finalidade a apresenta¢do dos procedimentos metodoldgicos, dos elementos e parametros da
busca, analise dos dados obtidos e cumprimento dos objetivos estabelecidos na proposta
inicial da pesquisa. A investigacdo teve como escopo examinar, por meio de uma revisdo
sistemadtica, a influéncia de diferentes abordagens dietéticas sobre a progressdo do cancer de
prostata, considerando parametros clinicos e biomoleculares descritos na literatura cientifica.

A escolha pelo delineamento de revisao sistematica foi motivada pelo alto nivel de
evidéncia proporcionado por essa metodologia, sendo particularmente relevante no contexto
da Medicina Baseada em Evidéncias. Com base nas diretrizes do PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses), foi construida uma estratégia
de busca rigorosa, seguida por selecao criteriosa dos artigos e posterior analise qualitativa.

A busca foi realizada nas bases de dados PubMed, Scopus e Web of Science,
utilizando os seguintes descritores controlados (DeCS/MeSH): “Prostate Cancer” OR
“Prostatic Neoplasms” AND “Mediterranean Diet” OR “Western Diet” OR “Ketogenic Diet”
OR “Vegetarian Diet” OR “Fat-Restricted Diet” OR “Carbohydrate-Restricted Diet”. Foram
incluidos artigos publicados entre janeiro de 2016 e junho de 2025, sem restri¢ao de idioma
ou area geografica. As combinagdes utilizaram operadores booleanos, aplicados de forma
adaptada a cada base. O estudo encontra-se protocolizado na plataforma PROSPERO, com o
ID CRD420251086361.

Os critérios de inclusdao abrangeram estudos clinicos e observacionais em humanos,
com homens adultos diagnosticados com cancer de prostata, que abordassem a influéncia de
dietas na progressao da doenga. Foram excluidos artigos de revisdo, cartas, editoriais, resumos
de congresso, estudos em animais ou que nao apresentassem desfechos oncologicos
relevantes.

A selecdo dos artigos foi realizada no gerenciador bibliografico Rayyan, seguindo as
etapas: 1) remoc¢ao de duplicatas, 2) leitura de titulos, 3) leitura de resumos, 4) leitura na
integra e 5) avaliagdo independente por dois revisores, com divergéncias resolvidas por
consenso.

Foram identificados 456 artigos: 260 na Scopus, 177 na Web of Science e 19 na

PubMed. Apds a remocdo de duplicatas, restaram 371 estudos. Destes, 50 foram selecionados
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apos leitura de titulos e resumos. Por fim, 8 artigos foram incluidos apds leitura na integra.

A extragdo dos dados incluiu autoria, ano de publicacdo, delineamento, populagdo,
pais, tipo de dieta, tempo de seguimento, exames ou biomarcadores avaliados e principais
achados, organizados em planilha Excel padronizada. Nao foi utilizada escala formal de
avaliacdo da qualidade da evidéncia, sendo a andlise conduzida de forma narrativa e
descritiva, conforme previsto na metodologia

Para a etapa subsequente do Trabalho de Curso III, optou-se pela revista “Nutrition
and Cancer — An International Journal (https://www.tandfonline.com/toc/hnuc20/current)”
como veiculo de publicacdo do artigo cientifico. A escolha considerou o fator de impacto do
periddico, sua indexacdo em bases internacionais e seu escopo voltado a relagdo entre
nutricdo e oncologia, contemplando diretamente a tematica desenvolvida nesta revisdao
sistematica.

Adicionalmente, ressalta-se que, durante a execu¢do do estudo, algumas adaptacdes
metodoldgicas se fizeram necessarias em relagdo ao protocolo inicialmente descrito. Nao
houve restricdo de idioma para a inclusdo dos artigos. Diferentemente do que constava na
metodologia, ndo foram avaliados micronutrientes especificos, por resultarem em uma grande
heterogeneidade nos resultados a serem avaliados, e causarem dificuldades na sintese. Além
do instrumento Cochrane para risco de viés, a escala de Newcastle-Ottawa também foi
utilizada, no entanto, ndo constando na metodologia. As medidas de efeito extraidas se
restringiram a risco relativo, razao de risco, odds ratio e diferenca de médias. Nao foi
realizada metandlise devido a limitacdo de tempo, e também ndo se empregou avaliagdo
formal da certeza das evidéncias. Essas modifica¢des foram devidamente registradas e ndo
comprometem a consisténcia e a relevancia dos achados obtidos.

Por fim, destaca-se que a elaboracdao desta revisdo sistematica contribuiu
significativamente para o aprimoramento da pratica cientifica e consolidou o entendimento do
papel da nutricdo como varidvel modificadora no contexto oncolédgico. O rigor metodologico
inerente as revisdes sistematicas fortalece a producao de conhecimento de qualidade e reforca

a necessidade de praticas médicas fundamentadas em evidéncias robustas, éticas e acessiveis.
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RESUMO

O cancer de prostata representa uma das principais causas de mortalidade oncolédgica
masculina, e fatores nutricionais vém sendo reconhecidos como potenciais moduladores da
progressdo da doenga. Esta revisdo sistemdtica teve como objetivo avaliar a influéncia de
diferentes abordagens dietéticas na progressdo do cancer de prostata. A busca foi conduzida
nas bases PubMed, Scopus e Web of Science, abrangendo o periodo de 2016 a 2025, de
acordo com as diretrizes Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses 2020. Foram incluidos estudos observacionais e ensaios clinicos que
avaliaram o impacto de padrdes dietéticos sobre desfechos de progressdo tumoral. Oito
estudos preencheram os critérios de elegibilidade, abordando dietas de baixo carboidrato,
cetogénica, mediterranea, baseadas em plantas e indices de qualidade alimentar. As dietas de
baixo carboidrato e cetogénica demonstraram prolongamento do tempo de duplicacdo do
antigeno prostatico especifico, enquanto o padrdo mediterraneo mostrou efeito protetor
moderado, porém inconsistente. As dietas a base de plantas foram associadas a menor risco de
progressao, especialmente em tumores de maior agressividade, ao passo que indices globais
como o Healthy Eating Index e o Dietary Approaches to Stop Hypertension ndo evidenciaram
associacdo significativa. Abordagens alimentares especificas podem exercer papel adjuvante
no manejo do cancer de prostata, reforcando a necessidade de ensaios clinicos randomizados

de longo prazo.

Palavras-chave: Cancer de prostata; Progressdo do céancer; Dieta mediterrdnea; Dieta

cetogénica; Dieta com restri¢do de carboidratos; Dieta baseada em plantas.
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ABSTRACT

Prostate cancer remains a leading cause of cancer-related mortality among men, and
nutritional factors have emerged as potential modulators of disease progression. This
systematic review aimed to evaluate the influence of different dietary approaches on prostate
cancer progression. Literature searches were conducted in PubMed, Scopus, and Web of
Science databases, covering the period from 2016 to 2025, following the Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses 2020 guidelines. Observational and
interventional studies assessing dietary patterns in relation to tumor progression outcomes
were included. Eight studies met the eligibility criteria, addressing low-carbohydrate,
ketogenic, Mediterranean, and plant-based diets, as well as global dietary quality indices.
Low-carbohydrate and ketogenic diets demonstrated prolonged prostate-specific antigen
doubling time, while the Mediterranean diet showed a moderate but inconsistent protective
effect. Plant-based diets were consistently associated with a reduced risk of disease
progression, particularly among patients with high-grade tumors, whereas global indices such
as the Healthy Eating Index and the Dietary Approaches to Stop Hypertension showed no
significant associations. In conclusion, specific dietary interventions may play an adjuvant
role in prostate cancer management, although further large-scale randomized controlled trials

are needed to confirm these findings.

Keywords: Prostate cancer; Cancer progression; Mediterranean diet; Ketogenic diet;

Low-carbohydrate diet; Plant-based diet.
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INTRODUCAO

O cancer de prostata € a neoplasia maligna mais frequentemente diagnosticada em
homens e uma das principais causas de mortalidade relacionada ao cancer em todo o mundo
(1,2,3). Apesar dos avancos nas estratégias terapéuticas e no rastreamento, a progressao da
doenga ap6s o tratamento inicial ou durante a vigilancia ativa permanece um desafio clinico
importante (2,4,5). Nesse contexto, a identifica¢do de fatores modificaveis capazes de retardar
a progressdao tumoral tem sido foco crescente de pesquisa, com destaque para o papel da
nutricdo e dos padrdes alimentares (1,2).

A dieta mediterranea ¢ uma das abordagens nutricionais mais estudadas em relagdo ao
cancer de prostata. Caracteriza-se pelo consumo elevado de frutas, vegetais, graos integrais,
azeite de oliva, peixes e ingestdo moderada de vinho tinto, estando associada a menor
mortalidade geral e risco reduzido de progressao histologica (1,4,5). Esse efeito ¢ atribuido a
presenga de compostos antioxidantes e anti-inflamatorios, como os polifendis e dcidos graxos
monoinsaturados, que podem modular vias metabdlicas envolvidas na proliferacdo e
diferenciagdo celular (1,6,7). Em contrapartida, padrdes alimentares ocidentais, ricos em
gorduras saturadas, aglicares e carnes processadas, estdo relacionados ao aumento do estresse
oxidativo e da inflamagdo sistémica, favorecendo o desenvolvimento e a progressao tumoral
(3,9).

As dietas de baixo teor de carboidratos e cetogénicas tém sido avaliadas por seu
potencial efeito antiproliferativo no cancer de prostata. Ensaios clinicos e analises secundarias
do estudo CAPS2 mostraram que a restricdo de carboidratos promoveu prolongamento do
tempo de duplicacdo do antigeno prostatico especifico (PSADT), associada a cetogénese,
perda de peso e melhora de marcadores inflamatérios como proteina C-reativa e zonulina
(9,10,11,12). Tais achados sugerem que alteracdes no metabolismo energético, redu¢do da
disponibilidade de glicose e modulacio da inflamacdo podem contribuir para um
microambiente tumoral menos propicio a progressao da doenca.

As dietas a base de plantas também se destacam como uma abordagem promissora.
Estudo prospectivo recente demonstrou que a maior adesdo a padrdes alimentares
predominantemente vegetais estd associada a menor risco de progressdo clinica em pacientes
com cancer de prostata (13). Essa relagdo ¢ sustentada pela presenga de fibras, compostos
bioativos e antioxidantes, que reduzem a inflamacao, melhoram a sensibilidade a insulina e
modulam positivamente o metabolismo hormonal e a microbiota intestinal (13,14).

Por outro lado, escores globais de qualidade alimentar, como o Healthy Eating Index
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(HEI) e o Dietary Approaches to Stop Hypertension (DASH), apresentaram resultados
limitados ou inconsistentes em relacdo a progressao da doenga, sendo divergentes entre
coortes de vigilancia ativa (14,15). Essa heterogeneidade sugere que padrdes alimentares
especificos podem exercer efeitos mais perceptiveis do que indices dietéticos amplos.

De forma integrada, a literatura atual indica que diferentes abordagens dietéticas,
incluindo a dieta mediterranea, as dietas a base de plantas e as dietas com restricdo de
carboidratos, podem influenciar a progressdo do cancer de prostata por mecanismos
relacionados ao metabolismo energético, a inflamagao e ao estresse oxidativo (1-15). No
entanto, a variabilidade metodoldgica entre os estudos e o nimero limitado de ensaios clinicos
randomizados ainda restringem a for¢a das evidéncias disponiveis.

Assim, o objetivo desta revisdo sistematica foi avaliar criticamente e sintetizar os
achados sobre o impacto de diferentes padrdoes alimentares na progressao do cancer de

prostata, integrando dados de ensaios clinicos, coortes e estudos mecanisticos para esclarecer

o papel potencial da nutricdo como estratégia adjuvante no manejo da doenca.

MATERIAIS E METODOS

Desenho do estudo

Foi realizada uma revisao sistematica da literatura de acordo com as recomendacoes
da Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA 2020). O
protocolo da revisdo foi registrado prospectivamente no PROSPERO (ID
CRDA420251086361).

Critérios de elegibilidade

Foram incluidos estudos que atenderam aos seguintes critérios. A populacdo foi
composta por homens adultos com diagndstico confirmado de cancer de prostata localizado
ou localmente avangado, em tratamento inicial ou em vigilancia ativa. As intervengdes ou
exposi¢oes consideradas incluiram diferentes padroes alimentares, como dieta mediterranea,
dietas a base de plantas, dietas com baixo teor de carboidratos ou cetogénicas, além de indices
dietéticos de qualidade, como o HEI e 0 DASH.

Os comparadores envolveram baixa versus alta adesdo a um padrio alimentar, grupo
intervengdo versus controle e medidas pré e pods-intervencdo. Os desfechos de interesse
compreenderam a progressao do cancer de prostata, definida por tempo de duplicacdo do PSA

(PSADT), reclassificacdo do escore de Gleason, recorréncia bioquimica, desfechos clinicos
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compostos (inicio de segunda terapia, metéstases, Obito por cancer de prostata) e alteragdes
patologicas em bidpsias subsequentes.

Quanto ao desenho do estudo, foram incluidos ensaios clinicos randomizados, estudos
de coorte prospectivos ou longitudinais e estudos piloto que apresentassem dados clinicos ou
mecanisticos relacionados a progressdo. Foram excluidos artigos de revisdo, relatos de caso,
séries de casos, estudos exclusivamente em modelos animais ou celulares, bem como

publicacdes sem dados primarios sobre progressao.
Fontes de informagdo e estratégia de busca

A busca foi conduzida nas bases PubMed/MEDLINE, Scopus e Web of Science,
abrangendo o periodo de janeiro de 2016 a junho de 2025. A coleta das publicagdes foi
conduzida nos meses de junho e julho de 2025. Foram utilizados os seguintes descritores
controlados (DeCS/MeSH): “Prostate Cancer” OR “Prostatic Neoplasms” AND
“Mediterranean Diet” OR “Western Diet” OR “Ketogenic Diet” OR “Vegetarian Diet” OR
“Fat-Restricted Diet” OR “Carbohydrate-Restricted Diet”.

A triagem dos estudos foi realizada em duas etapas: leitura de titulos e resumos e
leitura de texto completo, utilizando o software Rayyan. Dois revisores trabalharam de forma
independente e divergéncias foram resolvidas por consenso. Foram aplicados os critérios de
elegibilidade previamente definidos no protocolo.

O fluxograma de sele¢ao dos estudos, elaborado conforme as diretrizes PRISMA

2020, encontra-se representado na Figura 1.
Extracdo de dados

Os dados foram extraidos de forma padronizada em planilha previamente elaborada,
contemplando: autor, ano, pais, desenho do estudo, populacdo, tamanho amostral, tipo de
dieta, forma de mensuracao da exposi¢ao, comparador, desfecho primario, medida de efeito,
intervalo de confianca de 95% (IC95%) e significincia estatistica. Variaveis secundarias como

biomarcadores também foram coletadas, quando disponiveis.
Avaliagdo da qualidade metodologica

A qualidade dos estudos de coorte foi avaliada pela Newcastle-Ottawa Scale (NOS),
considerando trés dominios: selegdo, comparabilidade e avaliagdo dos desfechos (pontuagao
maxima de 9). Ensaios clinicos e estudos piloto foram analisados pelo instrumento Cochrane
Risk of Bias 2.0 (RoB), que abrange randomizagdo, desvios da intervengdo, dados

incompletos, relato seletivo e outros vieses potenciais. Cada estudo foi classificado em risco
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baixo, moderado ou alto de viés.
RESULTADOS

A busca resultou em 456 registros. Apds a remocdo de duplicatas, 371 artigos
permaneceram para triagem. Destes, 321 foram excluidos apo6s leitura de titulo e resumo, e 50
foram avaliados em texto completo. Finalmente, 8 estudos preencheram os critérios e foram

incluidos na revisao (Figura 1).

Figura 1. Fluxograma de sele¢do dos estudos
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Tabela 1. Caracteristica dos estudos incluidos na revisao sistematica (n=8)
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Dieta/ Padrio

Exposigio (como foi

. ano. pai # : ; . o id: . o L
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2020, EUA T {intervendgio) meeta <20 g carbo’dia .p ¢ Alog{ PSADT) {1.0—4,36) ! lomgo me grupo
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Menor mortalidade
Di Maso et al., . Dieta Mediterrinea FFQ; MDS alto (=5) vs . . 0,74 geral; sem efeito claro
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2021, Inilia Coorte prospectiva 77 (MDS) baixa Mortalidade geral HE {alto vs baixo) (0.56-0,99) 0,045 na mortalidade por
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HR: razdo de nisco; PSADT: tempo de duplicagio do PSA; FFQ: questiondrio de frequéncia alimentar; PDI: indice de dieta baseada em plantas; hPDI: indice de dieta saudavel baseada em plantas; uPDI: indice de

dieta ndo saudivel baseada em plantas; MD: dieta mediterrinea; LCDx: dieta de baixoe carboidrato; KD dieta cetopénica; AS: vigilineia ativa,
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Os estudos incluidos nesta revisdo abordaram diferentes padrdes dietéticos e seu
impacto na progressdo do cancer de prostata, com destaque para dietas de baixo carboidrato,
cetogénicas, mediterranea, baseadas em plantas e indices globais de qualidade alimentar. De
maneira geral, observa-se que intervengdes nutricionais podem influenciar tanto marcadores
intermediarios, como o tempo de duplicacdo do PSA, denominado PSADT, quanto desfechos
clinicos compostos de progressdo, embora a consisténcia e robustez das evidéncias variem
entre os estudos.

No contexto das dietas low-carb, o ensaio clinico randomizado de Freedland et al. (10)
incluiu 45 homens com recorréncia bioquimica, randomizados para intervengdo com restricao
de carboidratos (<20 g/dia) versus grupo controle. Na andlise primdria entre os bracos do
CAPS2, ndo houve diferenca em PSADT. Em andlises exploratérias ajustadas para
covariaveis de base e hemoconcentragdao, o grupo com restricdo de carboidratos apresentou
PSADT mais longo (28 vs 13 meses; p=0,021) e maior propor¢do de pacientes com
desaceleracdo do PSADT aos 3 meses quando ajustado (82% vs 43%; p=0,007). Esse achado
foi aprofundado em analises metabolomicas secundarias realizadas por Chi et al. (9), nas
quais a interven¢dao resultou em maior produgdo de corpos cetdnicos e reducdo de
dimetilarginina assimétrica (ADMA), com associagdes positivas entre niveis elevados de
cetonas, citrato e malato e maior prolongamento do PSADT (p<0,05). Esses resultados
sugerem que a cetogénese e alteracdes no metabolismo energético podem desempenhar papel
central no efeito protetor observado.

Complementarmente, Lin et al. (11), também em analise secundéria do Carbohydrate
and Prostate Study 2 (CAPS2), demonstraram que a dieta low-carb reduziu os niveis séricos
de zonulina (mediana —8,3% vs. +1,4% no controle; p=0,014), marcador de permeabilidade
intestinal, e que maior perda de peso esteve significativamente associada a PSADT mais
longo (p=0,003), reforcando a hipotese de que beneficios metabdlicos e inflamatorios podem
contribuir para o retardo da progressao. Por se tratarem de andlises secundarias conduzidas
apenas no grupo de intervencao do ensaio CAPS2, os estudos de Chi et al. (2) e Lin et al. (11)
ndo apresentaram estimativas de risco (HR) nem intervalos de confianga (1C95%), mas sim
correlagdes metabolicas e inflamatorias significativas (p<0,05) com o tempo de duplicacao do
PSA (PSADT), o que reforga o carater exploratdrio e mecanistico desses achados.

Em um cenario semelhante, mas com foco distinto, Kaiser et al. (12) avaliaram em um
estudo piloto de intervencdo de oito semanas a viabilidade de uma dieta cetogénica em 10
homens em vigilancia ativa. Os participantes apresentaram reducdo média de 7,4% do indice

de massa corporal (IMC) (p<0,0003), além de achados patologicos sugestivos de beneficio:
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em nove rebiopsiados, quatro apresentaram auséncia de cancer, um rebaixou o grau
histolégico e dois permaneceram estaveis, embora dois tenham apresentado progressao.
Apesar da amostra reduzida, os dados reforcam a plausibilidade clinica da intervencao.

A dieta mediterranea também apresentou resultados relevantes. Gregg et al. (5), em
coorte com 410 homens em vigilancia ativa, observaram que maior escore de adesdo a dieta
mediterranea associou-se a menor risco de progressao histoldégica (HR 0,88 por cada ponto
adicional; 1C95% 0,77-1,01; p=0,07), com efeito significativo em subgrupos de nao
diabéticos (HR 0,82; IC95% 0,71-0,96) e homens ndo brancos (HR 0,64; 1C95% 0,45-0,92).
Ja Di Maso et al. (4), em uma coorte prospectiva com 777 homens acompanhados por dez
anos, verificaram que maior adesdo ao escore mediterraneo (MDS >5) esteve associada a
menor mortalidade geral (HR 0,74; 1C95% 0,56-0,99; p=0,045), embora ndo tenha sido
observado impacto significativo sobre a mortalidade especifica por cancer de prostata. Esses
resultados reforgam a relevancia do padrdo mediterrdneo tanto na fase de vigilancia ativa
quanto no acompanhamento de longo prazo, ainda que seus efeitos possam variar conforme
comorbidades e caracteristicas demograficas.

Em contraste, os achados referentes aos indices globais de qualidade da dieta, como o
Healthy Eating Index (HEI), o Dietary Approaches to Stop Hypertension (DASH) e o
Alternate Mediterranean Diet Score (aMED), foram menos consistentes. Schenk et al. (15),
em coorte multicéntrica com 565 homens em vigilancia ativa, avaliaram esses escores (HEI,
aMED e DASH), nao encontrando associagdes significativas entre quintis mais altos € menor
risco de progressdo ou reclassificagdo histologica (p>0,05). Embora metodologicamente
robusto, esse resultado sugere que a avaliacdo global de qualidade da dieta pode diluir efeitos
especificos de padroes como a dieta mediterranea, reduzindo a capacidade de deteccdo de
associacoes com a progressao do cancer de prostata.

Por outro lado, as evidéncias sobre padroes alimentares a base de plantas se mostraram
promissoras. Liu et al. (13), em coorte longitudinal com 2062 homens com cancer de prostata,
identificaram que maior adesdo ao indice de dieta baseada em plantas (PDI) associou-se a
risco 47% menor de progressao clinica composta (HR 0,53; 1C95% 0,37-0,74; p=0,003). Ja o
indice de dieta saudavel baseada em plantas (hPDI) ndo apresentou associagdo significativa na
amostra total (HR 0,81; 1C95% 0,54-1,20; p=0,34), mas mostrou efeito protetor em pacientes
com tumores de maior risco (escore de Gleason >7), reduzindo em 55% a chance de
progressao (HR 0,45; IC95% 0,25-0,81). Esses achados reforcam a hipdtese de que a
composi¢ao qualitativa da dieta baseada em plantas ¢ determinante para seu efeito protetor,

destacando a importancia de priorizar alimentos integrais e minimizar ultraprocessados.
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De forma integrada, a evidéncia atual sugere que dietas de baixo carboidrato e
cetogénicas, quando capazes de induzir perda de peso e cetogénese, podem retardar a
progressao, com sinais de PSADT mais longo em analises exploratorias ajustadas. A dieta
mediterranea, por sua vez, mostra-se protetora tanto em termos de progressao histologica em
vigilancia ativa quanto em mortalidade global no acompanhamento de longo prazo. Ja os
indices amplos de qualidade da dieta ndo se associaram de forma significativa a progressao,
sugerindo que padrdes especificos podem ser mais sensiveis na identificacdo de efeitos
clinicos. Finalmente, as dietas a base de plantas emergem como estratégia protetora robusta,
especialmente entre pacientes com tumores de maior agressividade. Apesar das limitacdes,
como amostras pequenas em alguns estudos, andlises secundérias e heterogeneidade de
exposicdes, os resultados indicam que intervengdes dietéticas bem estruturadas podem
desempenhar papel importante no manejo do cancer de prostata, reforcando a necessidade de

ensaios clinicos maiores e mais longos para confirmacao.



Tabela 2. Avaliacdo de risco de viés — Newcastle—Ottawa (coortes)
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Representa
tividade da Ascertain = Desfecho Avaliacao
Autor e coorte  Coorte ndo mentda ausente no Comparab Comparab do Seguiment Perdas < Total Risco
ano exposta exposta | exposicio baseline = ilidade1 ilidade2  desfecho o suficiente 20% (k/9) global
Gregg et
al., 2021 * * * * * 0 * * * 8 Baixo
Di Maso et
al., 2021 * * * * * * * * * 9 Baixo
Schenk et
al., 2023 * * * * * 0 * 0 * 7 Moderado
Liu et al.,
2024 * * * * * * * * * 9 Baixo

Tabela 3. Avaliacao do risco de viés — Cochrane RoB 2 ¢ ROBINS-I (ensaios clinicos e piloto ndo randomizado)

D1 - Randomizacio D2 — Desvios da D3 -Dados D4 —Mensuracio DS —Relato @ Julgamento

Estudo (Autor, ano) Instrumento /Confundimento  intervencao (ITT) faltantes do desfecho seletivo global
Freedland et al., 2020
(CAPS2) RoB 2 Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo
Chi et al., 2022 (sec. Algumas Algumas
CAPS2) RoB 2 Baixo Baixo Baixo Baixo preocupagdes = preocupacodes
Lin et al., 2022 (sec. Algumas Algumas
CAPS2) RoB 2 Baixo Baixo Baixo Baixo preocupagdes = preocupacdes
Kaiser et al., 2024 Moderado

(Piloto cetogénico) ROBINS-I (confundimento) Baixo Moderado Baixo Baixo Moderado
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Conforme a Tabela 2, nas coortes o risco global variou de baixo a moderado. Em
Gregg et al. (5), a coorte de vigilancia ativa foi bem definida e acompanhada de forma
padronizada, com avaliag@o histoldgica como desfecho. Os modelos multivariaveis sustentam
boa comparabilidade, mas nao foi atribuida a segunda estrela de comparabilidade, o que
explica o total de 8 pontos e o risco global baixo. Em Di Maso et al. (4), a pontuacdo foi
maxima. Selecdo adequada, mensuracdo da exposicdo e do desfecho consistentes e
seguimento prolongado conferiram baixo risco global. Em Schenk et al. (15), a padronizagdo
do monitoramento favoreceu selecao e avaliacao do desfecho, contudo, nao foi atribuida a
segunda estrela de comparabilidade e o critério de seguimento suficiente ndo foi plenamente
atendido, resultando em 7 pontos e risco moderado. Por fim, Liu et al. (13) obteve 9/9, com
grande amostra, desfecho composto clinico, seguimento adequado e amplo ajuste para
confundidores, caracterizando baixo risco global.

Como resumido na Tabela 3, no CAPS2 de Freedland et al. (10), todos os dominios do
RoB 2 foram julgados baixa preocupacdo (randomizag¢do adequada, auséncia de desvios
relevantes da intervengdo, poucos dados faltantes, mensuracao objetiva do desfecho e relato
apropriado), resultando em julgamento global baixo. As analises secundarias de Chi et al. (9),
ainda no contexto do CAPS2, mantiveram baixo risco nos dominios de randomizagao,
desvios, dados faltantes e mensuracdo. Houve “algumas preocupagdes” em relato seletivo,
pela natureza exploratéria e pela selegdo de subconjuntos com amostras disponiveis, levando
ao julgamento global de algumas preocupacdes. De modo semelhante, Lin et al. (11)
apresentou baixo risco nos demais dominios e “algumas preocupagdes” em relato devido ao
carater secundario e ao uso de marcadores substitutos, resultando também em julgamento
global de algumas preocupagdes. No piloto cetogénico de Kaiser et al. (12), avaliado pelo
ROBINS-I, houve risco moderado por confusdo (desenho pré-pos sem controle) e moderado
por dados faltantes, com baixo risco nos demais dominios. O julgamento global foi moderado.

Em sintese, a qualidade metodoldégica observada respalda interpretacdes prudentes.
Contudo, os sinais de beneficio requerem confirmacdo em ensaios maiores, pré-registrados e
multicéntricos, com seguimento adequado, desfechos clinicos robustos e biomarcadores

objetivos.

DISCUSSAO

A presente revisdo sistematica demonstra que abordagens dietéticas bem estruturadas

podem influenciar de maneira significativa a progressao do cancer de prostata, embora a forga
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da evidéncia ainda seja limitada por fatores metodologicos e heterogeneidade entre os
estudos. De modo geral, observou-se que dietas de baixo carboidrato, cetogénicas,
mediterraneas e baseadas em plantas apresentam potenciais efeitos protetores na
desaceleracdo da progressdao tumoral (5,9,10,11,12,13), com achados neutros para indices
globais de qualidade da dieta em coortes de vigilancia ativa (15) e evidéncia de menor
mortalidade geral associada a maior adesdo ao padrao mediterraneo em uma coorte (4).

Nos ensaios com restricdo de carboidratos, a andlise primdria entre os bracos do
CAPS2 foi nula (10); ainda assim, analises exploratérias ajustadas no mesmo estudo
sugeriram PSADT mais longo no brago intervencdo apds seis meses, sinal reforcado por
analises metabolomicas subsequentes que identificaram elevagdo de corpos cetdnicos e
reducdo de ADMA, com correlagdo positiva entre cetogénese e desaceleragdo da progressao
tumoral (9,10). Além disso, Lin et al. (11) demonstraram que a reducao de zonulina, um
marcador de permeabilidade intestinal, e a perda ponderal durante a intervencgao
associaram-se a PSADT mais longo, sugerindo que a melhora metabdlica e inflamatoria pode
mediar os beneficios observados. Esses resultados indicam que o metabolismo energético e o
eixo intestino—imunidade exercem papel importante na resposta tumoral a restricdo de
carboidratos (9,10,11).

De forma complementar, intervengdes cetogénicas de curta duragdo apresentaram
achados patologicos favoraveis, incluindo regressao histologica e reducdo de indice de massa
corporal (12). Embora baseadas em amostras pequenas, essas evidéncias sugerem que o
estado cetogénico pode contribuir para um microambiente menos propicio a proliferacao
tumoral, de modo coerente com as alteragdes metabolomicas ¢ inflamatérias observadas no
CAPS2 (9,11). Ainda assim, a adesdo prolongada e a viabilidade clinica dessas dietas
requerem avaliagdo em ensaios mais robustos.

Quanto a dieta mediterranea, observou-se consisténcia entre diferentes estudos quanto
a associacdo entre maior adesdo e menor progressao histologica (5) e menor mortalidade geral
apos o diagnoéstico (4). Revisdes e meta-analises complementares também apontam reducao
global de risco oncologico entre individuos com maior adesdo a dieta mediterranea (6,7).
Todavia, estudos que avaliaram indices alimentares genéricos, como HEI ¢ o DASH, nao
observaram associacdo significativa com progressao do cancer de prostata em vigilancia ativa
(15), possivelmente por diluicdo de componentes protetores especificos do padrio
mediterraneo.

As dietas baseadas em plantas emergem como uma das estratégias mais promissoras.

Em ampla coorte com mais de dois mil homens, Liu et al. (13) relataram que maior adesdo ao
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Plant-Based Diet Index (PDI) reduziu em 47 % o risco de progressdo clinica composta,
enquanto o indice de dieta sauddvel baseada em plantas (hPDI) apresentou efeito protetor em
tumores mais agressivos (Gleason > 7). Essa diferenca refor¢a que a qualidade dos alimentos
vegetais consumidos, € nao apenas a auséncia de produtos animais, ¢ determinante para o
beneficio oncoldgico. Tal efeito ¢ biologicamente plausivel, visto que padrdes alimentares
ricos em vegetais inteiros e pobres em ultraprocessados reduzem inflamagdo sistémica,
melhoram o perfil lipidico e diminuem os niveis séricos de IGF-1, um promotor conhecido da
proliferagdo prostatica (2,14).

Os mecanismos subjacentes a esses efeitos dietéticos incluem modulagdo de vias
metabolicas (p.ex., menor disponibilidade glicolitica e inducdo de cetogénese), melhora da
sensibilidade a insulina e influéncia positiva sobre o microbioma intestinal (9,11,13), achados
em linha com literatura mecanistica e de qualidade global da dieta (2,8,14). Dietas ocidentais,
por outro lado, caracterizadas por alta densidade energética, consumo elevado de carnes
processadas e gorduras saturadas, associam-se a disbiose intestinal, aumento de marcadores
inflamatorios e maior risco de cancer de prostata (3). Assim, a transicdo para padrdes
alimentares anti-inflamatorios, ricos em compostos bioativos vegetais, pode representar uma
intervengao acessivel e de baixo custo com potencial clinico relevante.

Contudo, esta revisdo também evidencia limitagdes importantes na literatura
disponivel. A maioria dos estudos é observacional, baseada em questionarios de frequéncia
alimentar sujeitos a viés de memoria e erro de classificagao. Além disso, ha heterogeneidade
nas populacdes estudadas, quanto a etnia, status metabodlico e risco tumoral, dificultando
comparagdes diretas. A curta duragdo do seguimento e o pequeno tamanho amostral em
alguns ensaios reduzem o poder estatistico para detectar diferencas significativas em
desfechos clinicos mais robustos, como mortalidade especifica. Ensaios clinicos
randomizados com controle rigoroso de adesdo e mensuracdo objetiva de biomarcadores
metabolicos e inflamatdrios sdo necessarios para confirmar os efeitos observados.

De maneira integrada, os achados desta revisdo sugerem que padrdes alimentares de
base vegetal, dietas cetogénicas e mediterraneas podem atuar de forma sinérgica na
modulagdo da progressao do cancer de prostata. Embora ainda ndo haja consenso para
recomendagdes clinicas formais, a plausibilidade biologica e a consisténcia entre diferentes
delineamentos reforcam a importancia da nutrigdo como componente adjuvante no manejo
oncoldgico. A incorporacdo de orientacoes dietéticas personalizadas, com foco na qualidade
alimentar, pode representar um avango importante na abordagem integrativa do paciente com

cancer de prostata.
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CONCLUSAO

Esta revisdo sistematica demonstra que determinadas abordagens dietéticas podem
exercer influéncia significativa sobre a progressdo do cancer de prostata. Dietas de baixo
carboidrato e cetogénicas mostram sinais, em andlises exploratorias ajustadas, de influéncia
na cinética do PSA (PSADT) e melhora de marcadores metabdlicos. No entanto, ensaios
maiores e com desfechos clinicos sdo necessarios para confirmagdo. As dietas baseadas em
plantas mostraram associagdo robusta com menor risco de progressao clinica, especialmente
em pacientes com tumores de maior agressividade, reforcando a importincia da qualidade dos
alimentos vegetais consumidos. A dieta mediterranea, embora amplamente reconhecida por
seus efeitos cardiometabolicos, apresentou resultados inconsistentes entre as coortes
avaliadas, enquanto indices globais de qualidade alimentar, como HEI ¢ DASH, nao
mostraram associagao significativa.

Apesar do potencial clinico dessas intervengdes, a heterogeneidade metodoldgica, o
tamanho amostral reduzido e a curta duracdo do seguimento limitam a generalizacdo dos
achados. Assim, sdo necessarios ensaios clinicos randomizados de longo prazo, com
padronizacdo das intervengdes dietéticas, controle rigoroso da adesdo e inclusdo de
biomarcadores objetivos, para consolidar o papel da dieta como componente adjuvante no

manejo do cancer de prostata.
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4. CONSIDERACOES FINAIS

Este trabalho sintetizou criticamente a evidéncia disponivel sobre a influéncia de
diferentes padrdes alimentares na progressao do cancer de prostata, com foco em desfechos de
progressao clinica e marcadores substitutos. A revisao reforca que padrdes alimentares ricos
em alimentos de origem vegetal se associam, de forma mais consistente, a menor risco de
progressao, enquanto resultados para padrdoes mediterraneos variam conforme subgrupos e
defini¢dao de exposi¢do. Estratégias com restricdo de carboidratos mostram sinais promissores
em analises exploratorias, vinculados a perda ponderal e mudangas metabdlicas, mas carecem
de confirmagdo em ensaios maiores com desfechos clinicos. Do ponto de vista pratico, os
achados sustentam a énfase em qualidade global da dieta e manejo de peso como pilares do
cuidado ao paciente com cancer de prostata, ao passo que indicam prioridades para futuras
pesquisas: padronizagdo de exposicdes dietéticas, acompanhamento de longo prazo e
avaliacdo de marcadores clinicamente relevantes.
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