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Resumo

Introducéo: a cebola (Allium cepa) é um ingrediente amplamente utilizado na gastronomia brasileira, bem como tem
sido usado de maneira medicinal ha mais de 4000 mil anos, a fim de terapéutica para uma variedade de doengas,
incluindo dores de cabega, picadas de insetos, vermes intestinais e tumores. Objetivo: elucidar as principais evidéncias
acerca do possivel potencial anticarcinogénico conferido a cebola. Metodologia: trata-se de uma pesquisa descritiva
do tipo revisdo narrativa da literatura, que buscou responder quais as principais evidéncias acerca do potencial
anticarcinogénico da cebola. A pesquisa foi realizada através do acesso online nas bases de dados National Library of
Medicine (PubMed MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (Scielo), Cochrane Database of Systematic
Reviews (CDSR), Google Scholar, Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e EBSCO Information Services. Resultados e
discussdo: a ingestdo de cebola pode diminuir o risco de sarcoma e carcinoma em varios tecidos e érgdos, como
estdmago, cdlon, esdfago, prostata, bexiga, figado, pulmdes, mamas, pele e cérebro. Assim, é possivel afirmar que a
cebola exerca sua acdo anticarcinogénica de forma indireta por diferentes mecanismos: alteracdo do metabolismo
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carcinogénico ou aumentando a atividade dos sistemas enzimaticos de desintoxicacdo que aumenta a polaridade
carcinogénica, inibicdo do dano oxidativo devido a sua agdo antioxidante; inibicdo da proliferacdo celular por indugdo
de apoptose e inibicdo da divisdo celular, prevencdo de danos cromossémicos (efeito anticlastogénico); e inibi¢do das
atividades da lipoxigenase e da ciclooxigenase (efeito antiinflamatorio). Considerag@es finais: embora a ingestdo
diaria minima necessaria para reduzir o risco de cancer ainda esteja por ser determinada, a ingestdo de cebola pode
oferecer protecdo contra o desenvolvimento do cancer.

Palavras-chave: Allium cepa; Cebola; Cancer; Oxidacao.

Abstract

Introduction: Onion (Allium cepa) is a widely used ingredient in Brazilian gastronomy, as well as being used
medicinally for over 4000 thousand years as a treatment for a variety of diseases, including headaches, insect bites,
intestinal worms and tumors. Objective: to elucidate the main evidence about the possible anticarcinogenic potential
conferred on onions. Methodology: this is a descriptive research of the type narrative review of the literature, which
sought to answer the main evidence about the anticarcinogenic potential of onion. The research was carried out
through online access to the National Library of Medicine (PubMed MEDLINE), Scientific Electronic Library Online
(Scielo), Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR), Google Scholar, Virtual Health Library (BVS) and
EBSCO databases. Information Services. Results and Discussion: Onion intake may decrease the risk of sarcoma and
carcinoma in various tissues and organs such as stomach, colon, esophagus, prostate, bladder, liver, lungs, breasts,
skin and brain. Thus, it is possible to affirm that onion exerts its anticarcinogenic action indirectly through different
mechanisms: alteration of carcinogenic metabolism or increasing the activity of detoxification enzyme systems that
increases carcinogenic polarity, inhibition of oxidative damage due to its antioxidant action; inhibition of cell
proliferation by inducing apoptosis and inhibition of cell division, prevention of chromosomal damage
(anticlastogenic effect); and inhibition of lipoxygenase and cyclooxygenase activities (anti-inflammatory effect). Final
Thoughts: While the minimum daily intake needed to reduce cancer risk is yet to be determined, onion intake may
offer protection against cancer development.

Keywords: Allium cepa; Onion; Cancer; Oxidation.

Resumen

Introduccion: La cebolla (Allium cepa) es un ingrediente ampliamente utilizado en la gastronomia brasilefia, ademas
de ser utilizada medicinalmente desde hace mas de 4000 mil afios como tratamiento para una variedad de
enfermedades, incluyendo dolores de cabeza, picaduras de insectos, gusanos intestinales y tumores. Objetivo:
dilucidar las principales evidencias sobre el posible potencial anticancerigeno conferido a la cebolla. Metodologia: se
trata de una investigacion descriptiva del tipo revisién narrativa de la literatura, que buscé responder las principales
evidencias sobre el potencial anticancerigeno de la cebolla. La investigacion se llevo a cabo a través del acceso en
linea a la Biblioteca Nacional de Medicina (PubMed MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (Scielo),
Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR), Google Scholar, Virtual Health Library (BVS) y las bases de
datos EBSCO. Servicios. Resultados y Discusion: El consumo de cebolla puede disminuir el riesgo de sarcoma y
carcinoma en varios tejidos y érganos como estémago, colon, es6fago, prostata, vejiga, higado, pulmones, mamas,
piel y cerebro. Asi, es posible afirmar que la cebolla ejerce su accion anticancerigena de forma indirecta a través de
diferentes mecanismos: alteracion del metabolismo cancerigeno o aumento de la actividad de los sistemas enzimaticos
detoxificantes que aumentan la polaridad cancerigena, inhibicion del dafio oxidativo por su accion antioxidante;
inhibicion de la proliferacion celular por induccion de la apoptosis e inhibicion de la division celular, prevencion del
dafio cromosomico (efecto anticlastogénico); e inhibicién de las actividades de lipoxigenasa y ciclooxigenasa (efecto
antiinflamatorio). Pensamientos finales: Si bien ain no se ha determinado la ingesta diaria minima necesaria para
reducir el riesgo de cancer, la ingesta de cebolla puede ofrecer proteccion contra el desarrollo del cancer.

Palabras clave: Allium cepa; Cebolla; Céncer; Oxidacién.

1. Introducéo

A carcinogénese € um processo de varias etapas de alteracdes sequenciais, resulta de varias etapas, ocorrendo em
determinado periodo de tempo, frequéncia e intensidade, envolvendo dezenas de genes, por meio de mutages, quebras, perdas
cromossdmicas, instabilidade gendmica, amplificagBes génicas e mecanismos epigenéticos (Instituto Nacional de Cancer,
2011). As mutacBGes genéticas herdadas ou adquiridas que ocorrem neste processo sdo procedidas da agdo de agentes
ambientais, quimicos, hormonais, radioativos e virais (Silva et al., 2004). A perda do controle da proliferacdo e das funcdes
celulares promove o crescimento desordenado das células, que pode ocasionar o surgimento de uma massa ou tumor,

denominado neoplasia. Essas modificacdes geralmente sdo eventos somaticos, com interacdo de fatores ambientais e genéticos,
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embora possam também ocorrer na linha germinativa, predispondo um individuo ao cancer hereditario ou familiar (Hassanpour
etal., 2017).

Sob esse contexto, o0 cancer é uma doenga genética no sentido de que o fenétipo maligno resulta de uma alteragdo
genética que é transmitida da célula alterada para suas células filhas. A cada divisdo celular, o organismo humano sofre o
efeito dos inimeros agentes carcindgenos ambientais. No entanto, o aparecimento e desenvolvimento de um clone de células
tumorais é um evento relativamente raro. Isto ocorre porque a célula necessita romper uma série de barreiras fisiologicas para
se tornar cancerigena. As barreiras mais primarias sdo os préprios pontos de controle do préprio ciclo celular (Ward et al.,
2002).

A origem das células cancerosas esta associada a anomalias na regulacdo do ciclo celular e a perda de controle da
mitose. Alteracdes do funcionamento de genes controladores do ciclo celular, em decorréncia de mutacgdes, sdo relacionados ao
surgimento de um cancer. Duas classes de genes, 0s proto-oncogenes e 0s genes supressores de tumor sdo 0s mais diretamente
relacionados a regulacéo do ciclo celular. Os proto-oncogenes sdo responsaveis pela producdo de proteinas que atuam na
estimulagdo do ciclo celular, enquanto os genes supressores de tumor séo responsaveis pela producdo de proteinas que atuam
inibindo o ciclo celular. Ademais, outra ocorréncia envolvendo alteragdes do ciclo celular é relativa aos teldémeros, que séo
segmentos de moléculas de DNA com repeticfes de bases que atuam como capas protetoras das extremidades dos
cromossomos (Hassanpour et al., 2017).

A cebola (Allium cepa) é um ingrediente amplamente utilizado na gastronomia brasileira, bem como tem sido usado
de maneira medicinal h4 mais de 4000 mil anos, a fim de terapéutica para uma variedade de doencas, incluindo dores de
cabeca, picadas de insetos, vermes intestinais e tumores (Dorrigiv et al. 2021). Durante os primeiros jogos olimpicos na Grécia,
os atletas ingeriam a cebola, junto ao alho, como estimulante, e na india, a substancia é usada ha séculos, como logdo
antisséptica para lavar feridas e Ulceras. Na China, o cha de cebola e alho é recomendado para tratar febre, dor de cabeca,
cllera e disenteria, e nas duas guerras mundiais, a cebola foi usado como antisséptico na prevencéo da necrose gangrenosa.
Esses compostos quimicos sdo relatados para exibir varios efeitos bioldgicos, incluindo reducédo do colesterol, prevengdo do
cancer e outros, e provavelmente funcionam sinergicamente com compostos organo-enxofre (Ola-Mudathir et al., 2014).

A Allium Cepa é um vegetal comum, amplamente consumida em todo o mundo, principalmente na dieta brasileira, e é
muito rica em componentes nutricionais e farmacéuticos, como saponinas, taninos, alcaldides, esterdides e fenois. Sob essa
perspectiva, estudos vem apresentando propriedades medicinais significativas em diferentes estudos, haja vista que contém
muitos compostos quimicos como alicina, quercetina, fisetina, outros compostos sulfurosos: dissulfeto de dialila e trissulfeto
de dialila, que, em doses especificas, ttm mostrado muitos beneficios, incluindo eliminagdo de radicais livres e propriedades
antioxidantes, anticolesterolémico, toxicidade anti-metais pesados, anti-hiperuricemia, antimicrobiano, Ulcera gastrica e
anticancer (Ward et al., 2002). Desse modo, de maneira geral, a cebola e seus principais componentes podem ser considerados
agentes potencialmente terapéuticos e protetores contra diferentes toxicidades, e o objetivo deste estudo foi de elucidar as

principais evidéncias acerca do possivel potencial anticarcinogénico conferido a cebola.

2. Metodologia

Trata-se de uma pesquisa descritiva do tipo revisdo integrativa da literatura, que buscou responder quais as principais
evidéncias acerca do potencial anticarcinogénico da cebola. A pesquisa foi realizada através do acesso online nas bases de
dados National Library of Medicine (PubMed MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (Scielo), Cochrane Database
of Systematic Reviews (CDSR), Google Scholar, Biblioteca Virtual em Sadde (BVS) e EBSCO Information Services, no més

de margo de 2022. Para a busca das obras foram utilizadas as palavras-chaves presentes nos descritores em Ciéncias da Saude


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i7.30414

Research, Society and Development, v. 11, n. 7, 42411730414, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i7.30414

(DeCS): em inglés: "onion", "anticarcinogenic potential”, "cancer", "oxidation", "allium cepa" e "cebola", "potencial
anticarcinogénico", "cancer", "oxidacdo", "allium cepa”.

Como critérios de inclusdo, foram considerados artigos originais, que abordassem o tema pesquisado e permitissem
acesso integral ao contetido do estudo, publicados no periodo de 2000 a 2022, em inglés ou portugués. O critério de exclusdo
foi imposto naqueles trabalhos que ndo estavam nesses idiomas, que ndo tinham passado por processo de Peer-View e que ndo
se relacionassem com o objetivo do estudo. Assim, totalizaram-se 19 artigos cientificos para a revisao integrativa da literatura,

com os descritores apresentados acima.

3. Resultados e Discussao
3.1 Allium

As espécies Allium, pertencentes a familia Alliaceae, estdo entre as mais antigas hortalicas cultivadas e utilizadas
como alimento humano, bem como tem sido demonstrada, frequentemente, funcdes orgéanicas relacionadas a atividades
antibacterianas e antioxidantes, e, além disso, outras propriedades biolégicas, que estdo intimamente relacionadas aos seus
ricos compostos organossulfurados. Acredita-se que esses compostos organossulfurados evitem o desenvolvimento de cancer,
doengas cardiovasculares, neuroldgicas, diabetes, doencas hepaticas, bem como alergia e artrite (Zhao et al., 2021).

Os principais compostos ativos da espécie Alliumas incluem dissulfureto de dialilo, trissulfureto de dialilo, sulfureto
de dialilo, dissulfureto de dipropilo, trissulfureto de dipropilo, dissulfureto de 1-propenilpropilo, dissulfureto de alilmetilo e
dissulfureto de dimetilo. O género Allium inclui mais de 500 espécies, sendo o alho e a cebola duas espécies importantes com
amplo uso neste género. Inclusive, a cebola é formada por polifenol, flavondides, frutooligossacarideos (FOS) tiossulfinatos e

outros compostos de enxofre que contribuem para seus ricos efeitos antioxidantes (Bastaki et al., 2021).

3.2 Allium Cepa (cebola)

A cebola (Allium cepa), pertencente a familia Amaryllidaceae e ao género Allium, é uma especiaria notavel em todo o
mundo, provavelmente nativa do sudoeste da Asia e comumente usada por brasileiros. A cebola é a origem de numerosas
fitomoléculas, como substancias polifendlicas, acidos fendlicos e flavonoides, como a fisetina e quercetina, acido ascérbico e
compostos de enxofre (Masoli et al., 2004; Nakagome et al., 2011), que sdo responsaveis por conferir sua cor, sabor e aroma,
bem como por suas possiveis vantagens para a salde, devido suas propriedades antitoxicas, anticarcinogénicas, antiasmaticas,
atividade antitrombotica, atividade antiplaquetaria, efeitos antibidticos e capacidade de modular os sistemas de
desintoxicacdo (Roldan et al., 2008; Lee et al., 2016).

De acordo com os dados do estudo de Dorrigiv et al. (2021), a cebola e seus principais componentes tém um impacto
significativo na protecdo contra toxinas ambientais, industriais, naturais e agricolas, incluindo poluentes ambientais
(acrilamida, tetracloreto de carbono, benzopireno e cianeto), metais pesado (como o cadmio), nicotina e glutamato, além de
efeitos protetores notaveis contra a toxicidade de alguns medicamentos, como acetaminofeno, gentamicina, aspirina,
bleomicina, doxorrubicina, ciclofosfamida e estreptozotocina em varios tecidos celulares. Sob essa perspectiva, diferentes
mecanismos estdo presentes nessa hipdtese, como reducdo da peroxidacdo lipidica, aumento do mecanismo de defesa
antioxidante, eliminacdo de radicais livres, potencial anti-inflamatdrio, agente quelante, atividades citoprotetoras, aumento da
sintese de proteinas em tecidos danificados, supressdo de apoptose celular, modulagdo de proteinas quinases como a PKC-¢ /
p38MAPK, Wnt / beta- catenina, ERK, JNK, p38 MAPK, Bcl-2 e Bax (Lee et al., 2016).

As vias de sinalizagdo do NF-«xB, complexo proteico com fungdo transcritiva envolvido no controle da expressdo de
diversos genes ligados a resposta inflamatéria, e o citocromo C, estdo envolvidos nos efeitos protetores e antidotos da cebola,

embora, devido as suas diferentes funcdes em varios tecidos, também seria necessario estudar outros possiveis mecanismos,
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como as vias de AKt e Nrf2 que estdo envolvidas nos beneficios da cebola e seus principais componentes. Portanto, de maneira
geral, a cebola e seus principais componentes podem ser considerados agentes potencialmente terapéuticos e protetores contra
diferentes toxicidades (Bystricka et al., 2013).

As evidéncias de varias investigagdes sugerem que as funcgGes bioldgicas e médicas da cebola séo, principalmente,
devido ao seu alto teor de compostos organoenxofre. Os principais constituintes contendo enxofre em ambos 0s vegetais
inteiros sdo os sulfoxidos de cisteina (ACSOs), como alina e glutamilcisteinas, que, além de servir como peptideos de
armazenamento importantes, sdo intermediarios biossintéticos para ACSOs correspondentes a partir dos quais, e por diferentes
vias metabolicas em cada vegetal, sdo volateis, como alicina, e compostos de enxofre soliveis em lipidios, como sulfeto de
dialila (DAS), dissulfeto dialilico (DADS) e outros, sdo originados, e sao esses compostos fornecem que fornecem a cebola seu
odor e sabor caracteristicos, bem como a maioria de suas propriedades biol6gicas (Lee et al., 2016).

Os flavonoides, abundantes na cebola, mas praticamente ausentes no alho, e uma pequena quantidade de compostos
de enxofre ndo volateis soliveis em agua encontrados no alho, como S- alil cisteina (SAC), (proveniente da transformacao
enzimatica de gglutamilcisteinas quando o alho é extraido com uma solucdo aquosa) sdo responsaveis por grande parte dos
beneficios para a satde de ambos os vegetais) (Arnault et al., 2006). A cebola costuma ser consumida in natura, em p6 ou
como 0Gleo essencial e seus produtos comerciais sdo menos abundantes que os de alho. Como o alho, os compostos organo-

enxofre presentes nas preparacdes de cebola dependem da variedade e as condigdes de extracdo e processamento.

3.3 Potencial protetor conferido a cebola

Acredita-se que a cebola possa ter poténcias preventivas contra a promocao de tumores, doencas cardiovasculares e
envelhecimento, bem como efeitos anticarcinogénicos. Em particular, suas capacidades de inibir o crescimento tumoral e a
proliferacéo celular (efeito antineoplasico) tém sido estudadas. Esses estudos relataram que a ingestéo de alho e cebola diminui
0 risco de sarcoma e carcinoma em varios tecidos e 6rgaos, como estdbmago, célon, esdfago, prostata, bexiga, figado, pulmdes,
mamas, pele e cérebro (Dorrigiv et al., 2021).

Esses efeitos parecem ser mediados por varios mecanismos, que ndo sdo totalmente compreendidos. E possivel
afirmar que a cebola exerca sua acéo anticarcinogénica de forma indireta por diferentes mecanismos: altera¢do do metabolismo
carcinogénico ou aumentando a atividade dos sistemas enziméticos de desintoxicacdo que aumenta a polaridade carcinogénica,
facilitando sua excrecéo do organismo, ou inibindo a ativacdo dos procarcinogénios pelo efeito do alho no citocromo P450, do
dano oxidativo devido a sua a¢do antioxidante; inibi¢do da proliferacdo celular por inducdo de apoptose e inibigdo da divisdo
celular (Elhassaneen et al., 2014); prevencdo de danos cromossdmicos (efeito anticlastogénico); e inibicdo das atividades da
lipoxigenase e da ciclooxigenase (efeito antiinflamatério) (Dorrigiv et al., 2021).

A quercetina e o kaempferol, provenientes da cebola, também possuem propriedades anticarcinogénicas.
Particularmente, eles tém efeitos antineoplasicos ao inibir enzimas bioativadoras (Lautraite et al., 2002), induzindo enzimas
desintoxicantes, induzindo apoptose, e devido as suas atividades antioxidantes e antiinflamatorias (Zhao et al. 2021; Nilo et al.,
2021). Ademais, varios estudos epidemiol6gicos encontraram associagdes inversas entre o risco de cancer de pulméo e
ingestdo de cebola, provavelmente devido ao seu alto teor de flavonoides (Alzani et al., 2021). Além disso, estudos recentes
relataram que a quercetina aumenta a biodisponibilidade de alguns medicamentos anticancer, como o tamoxifeno, um
antiestrogénio ndo esteroidal para o tratamento e prevengdo do cancer de mama, promovendo sua absorcdo intestinal e
reduzindo seu metabolismo.

Além dos estudos da atividade anticarcinogénica dos componentes da cebola, varios pesquisadores recentemente se
concentraram em sua atividade antimutagénica, observando que certos compostos de enxofre tém efeito nos mecanismos de

reparo do DNA (Ko et al., 2018), evitando que as muta¢des permanegcam e prevenindo, assim, o inicio da carcinogénese.
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Portanto, é possivel concluir que, embora a ingestdo diaria minima necessaria para reduzir o risco de cancer ainda esteja por
ser determinada, a ingestdo de alho e cebola pode oferecer protecdo contra o desenvolvimento do cancer.

Sob essa perspectiva, estudo de Roldan et al. (2009) indicou que, ao alimentar 344 ratos Fischer machos com trés
regimentos de cebola diferentes: subproduto de cebola, extrato de cebola (rico em FOS) e residuo de cebola, foram
encontrados resultados diferentes: 85% dos agUcares, 88% dos frutanos e 91% dos flavondides do subproduto da cebola foram
encontrados no extrato de cebola e 9-15% dos restos podem ser encontrados no residuo da cebola, que é constituido pelas
partes restantes apds a extracdo. Todos os trés regimentos de cebola resultaram em deplecdo de hemoglobina, sendo o efeito
maior sob o extrato. Além disso, o extrato de cebola aumentou a atividade do gene glutiona peroxidase 1 (GPx1) em eritrdcitos
e diminuiu sua atividade no figado, no entanto, quase ndo houve diferenga de expressdo génica detectada. Além disso, nenhum

dano ao DNA foi detectado nos ratos alimentados.

4. Consideragdes Finais

Desse modo, embora a ingestdo didria minima necesséria para reduzir o risco de cancer ainda esteja por ser

determinada, a ingestao de cebola pode oferecer protecdo contra o desenvolvimento do céncer.
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