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RESUMO

Atualmente, a obesidade infantil configura-se como um grave problema de salde publica global. O
excesso de tecido adiposo estd associado a diversas alteracBes metabolicas, destacando-se a
resisténcia a insulina (Rl) como uma das mais prevalentes. Nesse contexto, evidéncias crescentes
sugerem que a RI pode contribuir para a ativacdo de vias prd-oncogénicas, atuando como um
marcador precoce de risco para o desenvolvimento de cancer. O objetivo desta revisdo de literatura €
sintetizar evidéncias acerca do papel da Rl como marcador precoce da ativagdo de vias pro-
oncogénicas em criancas obesas. Foi realizada uma revisdo da literatura, incluindo estudos
publicados no PubMed entre 2010 e 2026. A estratégia de busca utilizou os termos: (“insulin
resistance”) AND (“obesity”) AND (“child” OR “adolescent”) AND (“cancer’ OR ‘“inflammation” OR
“IGF” OR “PI3K” OR “AKT"). Foram incluidos artigos originais, revisdes sistematicas e narrativas que
abordassem a relacao entre RI, obesidade infantil e/ou vias pré-oncogénicas. No total, 6 artigos foram
selecionados. Os resultados evidenciaram que a associacdo entre obesidade e Rl em criangas e
adolescentes esta fortemente relacionada a um estado inflamatério crénico de baixo grau e ao
aumento do estresse oxidativo. Nesses estudos, alteragcbes metabdlicas e estruturais, incluindo
disfungdo mitocondrial e danos ao DNA, foram frequentemente correlacionadas a RI, sugerindo seu
envolvimento em processos iniciais da tumorogénese. Além disso, a hiperinsulinemia foi associada a
ativacdo de vias de sinalizacdo relacionadas ao cancer, como insulina/fator de crescimento
semelhante a insulina 1 (IGF-1), proteina quinase ativada por mitogénio (MAPK) e fosfatidilinositol 3-
quinase (PIK3CA). Esses achados sugerem que o excesso de tecido adiposo esta fortemente
conectado com a reducdo da sensibilidade a insulina. Uma vez estabelecida, a hiperinsulinemia
relaciona-se a elevacédo do fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e da interleucina-6 (IL-6), citocinas
pré-inflamatérias que estimulam alteracdes celulares, favorecendo a ativagdo de vias como quinase
beta inibidora de kappa B/fator nuclear kappa-cadeia leve-potenciador de células B ativadas
(IKKB/NF-kB) e quinase N-terminal c-Jun (JNK), que terdo como resultado a IR. Em adic&o, todas
essas alteracdes metabdlicas promovem o estresse oxidativo nas células que induz a disfungéo
mitocondrial, comprometendo a funcao celular e gerando espécies reativas de oxigénio (ROS). Esse
processo resulta em danos ao DNA e na ativacao das vias pro- oncogénicas, como a sinalizacéao
mediada por IGF1R, incluindo as vias MAPK e a PIK3CA. Essas sinalizagbes causam estimulo ao
crescimento e diferenciacdo celular, inibicAo do apoptose e supressdo da vigilancia celular,
favorecendo o crescimento e disseminacao tumoral. Em sintese, a Rl em criancas obesas pode atuar
como marcador precoce de ativacdo de vias prO- oncogénicas ao promover inflamacdo crénica,
estresse oxidativo e alterag6es moleculares que favorecem a tumorogénese.
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