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Resumo

O objetivo desse estudo foi revisar na literatura os efeitos da suplementacdo de nutrientes
imunomoduladores, na terapia nutricional de pacientes com cancer, destacando impactos
sobre a resposta inflamatdria e estado nutricional. Realizou-se a busca nas bases de dados
Lilacs, Scielo e PubMed, recuperando publica¢des de 2009 a 2019. Foram encontrados 158
artigos na busca preliminar e apenas 5.7% (n=9) foram incluidos. Constatou-se associacéo
positiva entre o uso de imunomoduladores e melhora do quadro geral de pacientes
oncologicos em 100% (n=9) dos estudos. Especificamente, 55.6% (n=5) observaram que a
suplementacdo de 6mega-3 e arginina teve efeitos positivos sobre o perfil inflamatério e
nutricional. Demonstrou-se que o dmega-3 e férmulas enriquecidas com glutamina, arginina,
TCM, carnitina e taurina, contribuiram para manutencdo da massa muscular em 22.2% (n=2)
dos achados, mas somente em um deles observou também reducéo nos niveis de cortisol e
PCR. Outros dois estudos verificaram que a suplementagdo de dmega-3 reduziu o risco de
complicagdes pds-operatorias, e em um deles, o uso de glutamina favoreceu os processos de
cicatrizacdo. Concluiu-se que a suplementacdo de arginina, glutamina e 6mega-3 foi eficaz
para a melhora da resposta ao tratamento, de quadros de desnutricdo e estado inflamatdrio de
pacientes oncoldgicos.

Palavras-chave: Imunomoduladores; Suplementos nutricionais; Pacientes; Cancer.

Abstract

The objective of this study was to review in the literature the effects of supplementation of
immunomodulatory nutrients on the nutritional therapy of cancer patients, highlighting
impacts on the inflammatory response and nutritional status. The Lilacs, Scielo and PubMed
databases were searched, retrieving publications from 2009 to 2019. 158 articles were found
in the preliminary search and only 5.7% (n=9) were included. A positive association was
found between the use of immunomodulators and an improvement in the overall condition of
cancer patients in 100% (n=9) of the studies. Specifically, 55.6% (n=5) observed that
supplementation of omega-3 and arginine had positive effects on the inflammatory and
nutritional profile. It has been shown that omega-3 and formulas enriched with glutamine,
arginine, TCM, carnitine and taurine, contributed to the maintenance of muscle mass in
22.2% (n=2) of the findings, but only in one of them did a reduction in levels of cortisol and
PCR. Two other studies found that omega-3 supplementation reduced the risk of
postoperative complications, and in one of them, the use of glutamine favored healing

processes. It was concluded that the supplementation of arginine, glutamine and omega-3 was
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effective in improving the response to treatment, malnutrition and inflammatory status in
cancer patients.

Keywords: Immunomodulators; Nutritional supplements; Patients; Cancer.

Restmen

El objetivo de este estudio fue revisar en la literatura los efectos de la suplementacion de
nutrientes inmunomoduladores en la terapia nutricional de pacientes con cancer, destacando
los impactos en la respuesta inflamatoria y el estado nutricional. Se realizaron busquedas en
las bases de datos Lilacs, Scielo y PubMed, recuperando publicaciones de 2009 a 2019. Se
encontraron 158 articulos en la basqueda preliminar y solo se incluyd el 5.7% (n=9). Se
encontré una asociacion positiva entre el uso de inmunomoduladores y una mejora en la
condicion general de los pacientes con cancer en el 100% (n=9) de los estudios.
Especificamente, el 55.6% (n=5) observo que la suplementacion de omega-3 y arginina tuvo
efectos positivos sobre el perfil inflamatorio y nutricional. Se ha demostrado que los omega-3
y las formulas enriquecidas con glutamina, arginina, TCM, carnitina y taurina contribuyeron
al mantenimiento de la masa muscular en el 22.2% (n=2) de los resultados, pero solo en uno
de ellos se redujeron los niveles de cortisol y PCR. Otros dos estudios encontraron que la
suplementacion con omega-3 redujo el riesgo de complicaciones postoperatorias, y en uno, el
uso de glutamina favorecid los procesos de curacion. Se concluyd que la suplementacion de
arginina, glutamina y omega-3 fue efectiva para mejorar la respuesta al tratamiento, la
desnutricion y el estado inflamatorio en pacientes con cancer.

Palabras clave: Inmunomoduladores; Suplementos nutricionales; Pacientes; Cancer.

1. Introducéo

O cancer configura-se como um grave problema de satde publica, estando ainda entre
as principais causas de morte nos cenarios nacional e mundial. No Brasil, a Gltima estimativa
do INCA (Instituto Nacional de Cancer) determinou um quantitativo de 31.270 casos de
cancer, para cada ano do biénio 2018-2019, dentre os quais 18.740 eram em individuos do
sexo masculino e 12.530, do sexo feminino (Souza, et al., 2019).

Por definicdo, as neoplasias surgem especialmente em decorréncia de alteracfes
progressivas, consistentes e cumulativas ao DNA celular. As células lesadas e ndo
participantes dos mecanismos de protecdo do organismo, sdo responsaveis pela replicacdo
desregrada, e pelo crescimento desordenado, que por sua vez, gera risco elevado para eventos




Research, Society and Development, v. 9, n. 5, e193953285, 2020
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v9i5.3285

de invaséo a tecidos e 6rgdos, caracterizando assim o cancer (Milani, et al., 2018; Nogueira &
Lima, 2018).

Segundo caracteristicas fisiopatologicas, o cancer esta condicionado a inflamacéo
principalmente devido a inducdo das vias inflamatdrias, que sdo capazes de transformar
células pré-malignas, em malignas. Logo, na doenca, ndo s6 a inflamagdo pode causar o
cancer, como também o cancer causa a inflamagdo (Nogueira, et al., 2020). A literatura ainda
sugere que os proprios mediadores secretados (citocinas, quimiocinas e prostaglandinas) no
microambiente tumoral, coordenam respostas pro-inflamatdrias, em diferentes niveis
celulares, dentro e fora do tecido tumoral (Nogueira, et al., 2019).

O sistema imunoldgico, nesse contexto, exerce importante papel sobre a manutencao
da homeostase celular, sendo responsavel por diversos mecanismos que impedem a formacao
e 0 crescimento tumoral, bem como, a remocao de elementos potencialmente carcinogénicos,
supressao de reagdes inflamatdrias e a eliminacdo de células tumorais (Facundo & Silva,
2019).

Diante do quadro inflamatorio do céancer, a imunonutricio € apontada como
terapéutica eficaz nos processos de autorregulacdo do sistema de defesa, visto que este
encontra-se bastante comprometido em decorréncia da inflamacdo, da liberacdo de citocinas
pré-inflamatorias (Nogueira, et al., 2020), e formacdo de espécies reativas de oxigénio e
nitrogénio. A utilizacdo de imunomoduladores permite ao sistema imunoldgico a criacdo de
uma resposta direcionada, evitando que células sadias sejam comprometidas (Nogueira &
Lima, 2018).

Os beneficios do uso de dietas imunomoduladoras em pacientes com cancer, envolvem
principalmente a reducdo da incidéncia de complicacdo infecciosa de pds-operatdrios,
intensidade de resposta inflamatoria, tempo de internacdo e custo do tratamento,
proporcionando resultados significativos sobre a resposta imunoldgica, e influéncia positiva
no perfil bioquimico, melhorando concentracdes de pré-albumina e proteina ligadora do
retinol e transferrina (Souza & Gallon, 2017).

Em se tratando da imunonutricdo em pacientes oncoldgicos, a literatura ainda versa
sobre a realidade de uma abordagem complexa, haja vista que a qualidade de vida é
amplamente influenciada por aspectos nutricionais e de composicao corporal. Partindo desse
pressuposto, varias formulas de suplementos sdo lancadas no mercado, com o objetivo de
diminuir a perda de peso e/ou o indice de complica¢des do tratamento. Os suplementos mais

utilizados sdo formulas enterais imunomoduladoras a base de arginina, glutamina, dmega-3,
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nucleotideos e outros componentes, considerados importantes objetos de pesquisas atualmente
(Ferreira, et al., 2019).

Com base no exposto, o presente estudo teve como objetivo analisar evidéncias na
literatura em relacdo ao uso dos nutrientes imunomoduladores arginina, glutamina e dmega 3
na terapia nutricional de pacientes com cancer, destacando seus efeitos sobre a resposta

inflamatdria e estado nutricional.

2. Metodologia

Este estudo trata-se de uma revisao integrativa da literatura realizada no periodo de
outubro a novembro de 2019, e conduzida utilizando as seguintes etapas: escolha do tema,
definicdo dos critérios de elegibilidade, caracterizacdo dos estudos, andlise dos resultados
(identificando semelhancas e conflitos), apresentacdo e discussdo dos achados da reviséo
(Mowbray, et al., 2014).

De maneira independente, dois revisores (JAM e ALG) realizaram a busca dos
artigos, com base nos critérios de inclusdo estabelecidos. A etapa de selecdo foi realizada
mediante a leitura prévia e a analise dos titulos e resumos de todos os estudos identificados.
Em seguida, procedeu-se com a leitura integral dos incluidos, a qual possibilitou que outros
textos também fossem excluidos por ndo atenderem a proposta da revisao. Além dos dois
revisores, um terceiro (TRN) avaliou a veracidade dos achados compilados no banco de
dados. Todas as discordancias na selecdo, e a decisdo de incluir ou excluir, foram expostas,
discutidas e sanadas por consenso e/ou respeitando a deciséo do pesquisador mais experiente.

A busca foi realizada por consulta as bases de dados PubMed, Scielo e Lilacs. Os
seguintes descritores foram cruzados com operadores booleanos: “glutamina” AND “cancer”,
“omega 3” AND “cancer, “arginina” AND “cancer”, “imunomodulacdo”, “cancer” AND
“estado nutricional’. Foram incluidos estudos publicados em portugués e inglés, no periodo de
2009 a 2019. Foram considerados elegiveis, ensaios clinicos, realizados em humanos que
avaliaram o efeito da suplementacdo de arginina, glutamina e 6mega 3 isolados e associados.
Estudos de revisdo, transversais, experimentais realizados em animais, bem como pesquisas
publicadas em anos inferiores a 2009 foram consideradas inelegiveis. Somando-se todas as
bases de dados, foram encontrados 158 artigos. A Figura 1 abaixo apresenta o fluxograma que

detalha os processos de busca e selecdo dos artigos do estudo.
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Figura 1. Busca e selecéo dos estudos para reviséo integrativa.

Estudos identificados
Lilags (N =50, PubMed (N =75) e Scielo (N =30)
Total = 158

\ 4

Estudos duplicados/ removidos
N=137

Estudos selecionados (resumo)

N=11

Textos completos avaliados para Estudos excluidos/ ndo
elegibilidade atendiam aos critérios de
N=11 inclusioN =2

Estudos incluidos
N=9

FONTE: Dados da Pesquisa. Teresina, 2019.

A figura acima ilustra 0 nimero total de artigos obtidos nas respectivas bases de
dados, bem como quantitativo de estudos inelegiveis. Observa-se que foram excluidos 137
por serem duplicados, de revisdo, e ndo abordarem a temética do estudo. Foram selecionados
21 artigos para a leitura do resumo, e destes, 10 foram descartados por serem de delineamento
experimental e tangenciarem a proposta. Apos leitura na integra dos 11 artigos, considerou-se

apenas 9 para analise final e discussao.

3. Resultados

Todos os artigos selecionados configuram-se como estudos de intervengdo e foram
avaliados quanto a suplementacdo de arginina, glutamina e 6mega 3 no tratamento
oncolégico. No quadro exposto abaixo, encontram-se os dados de caracterizacdo dos estudos,
que incluem nome dos autores, ano de publicagdo, objetivo, tipo, tamanho amostral, dose e
tempo de suplementagcdo com imunomoduladores.
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Os estudos de Felekis, et al. (2010) e Luis, et al. (2013), observaram que a
suplementacdo combinada de arginina e 6mega-3 em pacientes oncoldgicos, em pré e pos
operatorio, reduziu significativamente complicacdes operatdrias, além da melhora do peso e
aumento dos niveis de proteinas e linfocitos. Campos, et al. (2016) avaliaram o estado
nutricional de pacientes onco-hematolégicos em quimioterapia e suplementados com
glutamina, e sugeriram que o seu uso contribuiu para a manuten¢do do estado nutricional,
considerando as alteragbes na classificacdo realizada pela Avaliacdo Subjetiva Global
Produzida Pelo Paciente (ASG-PPP) e auséncia de prejuizos aos parametros antropométricos.

Chéidez, et al. (2019) obtiveram resultados positivos decorrentes da suplementacao de
glutamina em pacientes com diagnostico primério de cancer. Os beneficios incluiram melhora
da funcdo gastrointestinal, diminuicdo da diarréia, dor abdominal e distensdo, que tdo logo,
favoreceram a absorcdo nutricional, como também, o estado nutricional. O estudo sugere
ainda que a glutamina tem um efeito positivo nas concentragdes de pré-albumina, linfdcitos e
mondcitos, o que se reflete uma melhora do estado nutricional.

Finocchiaro, et al. (2012) demonstraram que a suplementagido de w-3 foi eficaz para o
ganho de peso, e significativamente para a reducdo dos processos inflamatdrios e oxidativos,
como tambeém, Urbina, et al. (2017) evidenciaram que a suplementagdo de glutamina
melhorou o perfil inflamatério, sobretudo pela reducdo da expressdo de genes pro-
inflamatorios. Marques, et al., (2013) reforcou ainda o papel da suplementacdo de &cidos
graxos ®-3 especialmente em pacientes de neoplasia gastrointestinal, demonstrando
beneficios sobre o estado nutricional, a qualidade de vida e a perda ponderal, além da redugéo
dos niveis de Proteina-C-Reativa (PCR) e cortisol. Lu, et al. (2018), em conformidade,
concluiram que os acidos graxos ®-3 podem afetar os niveis séricos de PCR e Interleucina-6

(IL-6), fazendo com que diminuam.
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Quadro 1. Principais caracteristicas dos estudos incluidos. Teresina, 2019.

Autor/ ano Objetivo Tipo de estudo Amostra Dose e tempo de Principais
suplementacao resultados/conclusdes
Verificar se a dieta Grupo 1 ndo recebeu
enteral perioperatoria, R ) suporte nutricional pré- o
enriquecida com Ensaio clinico N = 40 pacientes com | gperatorio. Grupo 2 | Ataxa de comph_cagoes no
arginina e -3, melhora randomizado, carcinoma recebeu formula oral com | POS  operatorio foi
o perfil de pacientes controlado por espinocelular de cabeca arginina, RNA e -3. S|gn|f_|cat|vamente _
Felekis, et al., | com cancer de cabega e grupo placebo. € pescogo. Pos-cirurgia:  Grupo 1 _redu2|da _nos  pacientes
2010. pescoco submetidos a recebeu formula enteral | imunonutridos
cirurgias. padrdo, e Grupo 2,
formula enteral
enriquecida.
Investigar o efeito de Estudo N = 33 pacientes com | Grupo placebo recebeu | Os valores de EROs e
componentes de 6leo de multicéntrico, cancer de pulmdo,18 a | uma dose diaria de 4 | PCR reduziram
peixe sobre a condicdo duplo-cego, 70 anos, ambos os | capsulas com 850mg de | significativamente no
Finocchiaro, inflamatéria_ e os randomizado e sexos e com perda de | placebo (azeite) e o | grupo n-3 se compar_ados
etal 2012, estat_jo_s oxidativo e controlado por peso <10% em 3 meses. grupo n-3 uma dose | ao grupo placebo. Ainda,
’ nutricional em placebo. didria de 4 cépsulas | ocorreu um aumento de
pacientes com cancer contendo 510mg de EPA | peso estatisticamente
de pulméo. e 340mg de DHA por 66 | significativo no  grupo
dias. suplementado.
Avaliar os efeitos da N = 22 pacientes com | Grupo 1 recebeu férmula | Os pacientes submetidos a
imunonutricao em . cancer do trato | imunomoduladora imunonutri¢do verificou-se
pacientes com cancer | Ensaioclinico | gasirointestinal, enriquecida com | a tendéncia a minimizar as
Barbosa, et do trato gastrintestinal r_and:)mlzado, separados  em  trés | glutamina,  arginina, | perdas de massa muscular
al, 2013, | €M fases pré e pos-| SIMPIESCEgoe | grypos. TCM, carnitina e taurina. | e tecido adiposo.

operatoria.

controlado

O grupo 2, foi
suplementado com
arginina, nucleotideos, e
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o-3.

Investigar se a N = 37 pacientes | Orientou-se 0 consumo | Houve melhora na
suplementagdo de -3 e ambulatoriais pos- | de 2-3 latas/dia de ®-3 e | concentracdo de proteinas
arginina melhoraria cirdrgicos com cancer | um suplemento | no sangue e 0s niveis de
Luis, et al., parémetro_s nutricionais Ensaio clinico, de boca e laringe com | aumentado de arginina | linfécitos. O grupo 3
2013. dg pacientes  com prospectivo, perda recente de peso por 12 semanas. O Grupo | apresentou melhora no
cancer de cabeca e randomizado 1 consumiu 2 IaFas do | peso.
pescoco. suplemento por dia e 0
Grupo 2, consumiu 3 por
dia.
Avaliar o efeito da N = 21, adultos e idosos | Grupo (S) recebeu a dose | O consumo do suplemento
suplementagdo de ®-3 R de ambos os sexos com | diaria de -3 em cépsulas | ®-3  foi  capaz  de
sobre 0 estado | Ensaioclinico | cancer de esofago, | de Oleo de peixe e |estabilizar a  perda
Marques, et nutricional, capacidade r(;indlomlzado, estbmago, pancreas ou | linhaga. ~ Grupo  (P) | ponderal de  massa
ol o013, | funcional e qualidade uplo-cego € vias biliares. recebeu, cpsulas de dleo | corporal e redugdo dos
’ de vida de pacientes | controlado por de soja por duas | niveis proteina C reativa e
com cancer placebo semanas. cortisol.
gastrointestinal.
Avaliar o impacto da N = 17, pacientes com | Dois grupos | Ap6s a suplementagdo
suplementacdo oral de idade >18 anos, ambos | suplementados com | com glutamina certificou-
glutamina  sobre o 0S SEXos, IMC | glutamina, sendo o grupo | se a  alteracdo  da
Campos, et esta_do nutricional d_e Ensaio clinico <34,9kg/m2 e com 1 com dqse minima de classifi(?agéo de
al. 2016, pacientes com neoplasia randomizado e leucemias e linfomas. 0,3g/Kg/dia e grupo 2 desnutrlgqo moderada para
’ hematologica em ceqo com dose maxima de | bem nutrido em 50% no

quimioterapia.

0,65¢/Kg/dia durante 30
dias.

grupo 1 e 11,1% no grupo
2.

Avaliar o efeito da
administracdo de

N = 43, pacientes com
>18 anos, sexo

O grupo glutamina
recebeu 30 g/ dia de

A glutamina foi capaz de
diminuir a expressdo de
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glutamina sobre masculino, com céancer | glutamina oral e o grupo | mediadores inflamatorios
) marcadores de ) abdominal/ pélvico | placebo recebeu 30 g/dia | durante a resposta de
Urbina, etal., | jnflamacio e autofagia | Teste pilotoduplo | hrevistos para | de caseina inteira pura | cicatrizagdo abdominal nos
2017. nos  pacientes em | Ceg0, randomizado | ragjoterapia. por mais de 50 dias. pacientes oncoldgicos.
tratamento e controlado
radioterapico.
Investigar os efeitos N = 137, pacientes, de | 77 pacientes receberam | Diminuicdo significativa
anti-inflamatorios  dos 20 a 75 anos de idade, | ®-3 e foram designados | de PCR e IL-6, exceto no
AG Omega 3 em ambos 0s sexos, com | para grupo de tratamento. | TNF-a e PGE2 no grupo
Lu etal paciente§ com cancer Ensaio clinico cancer de pulmao. 60 pacientes ndo | intervencdo. N&o houve
2,018. ’ de pulmao. receberam ®-3 e foram melhqra no estado
para um grupo controle | nutricional.
durante 6 semanas.
N= 70, idade >18 anos, | Foi suplementada via | Houve melhora
ambos 0s sexos, com | intravenosa 0,4 g/kg/dia | significativa no estado
Avaliar o efeito da cancer, feito cirurgia, | de glutamina, na forma | nutricional, pré-albumina e
Chaidez. et glut_amina parenterql em hqspitalizadoeer_n NPT | de _ N(2)-L-alanil-L- | funcdo gastrointestinal no
al ’ pacientes com  cancer minimo de sete dias. glutz_irr_]ma. _O _estado grupo suplementado com
B gastrointestinal Ensaio clinico nutricional foi avaliado a | glutamina.
20109. submetidos a cirugia. randomizado cada 7 dias, com NPT

apos a cirurgia.

10
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LEGENDA: EROs: Espécies Reativas de Oxigénio; PCR: Proteina C Reativa; EPA: Acido eicosapentaenoico;
DHA: Acido docosahexaenoico; TCM: Triglicerideo de Cadeia Média; IMC: indice de Massa Corporal; IL-6:
Interleucina 6; Grupo (S): Grupo Suplementado; Grupo (P): Grupo Placebo; w-3: Omega-3; AG: Acidos graxos;
TNF-a: Fator de Necrose Tumoral Alfa; PGE2: Prostaglandina E2; TNP: Terapia Nutricional Parenteral; NPT:
Nutri¢do Parenteral Total. FONTE: Dados da Pesquisa. Teresina, 2019.

4. Discussao

Em situacdes especificas, como no cancer, a concentracdo de muitos aminoacidos
essenciais € avaliada como deficiente, e prejudicial ao estado nutricional, perfil metabdlico,
fisioldgico, inflamatério e funcional dos sistemas. A reducdo da efetividade desses
imunonutrientes tem sido a principal justificativa para a recomendacdo do aporte
complementar por meio da imunonutri¢do (Barbosa, et al., 2017).

Segundo o estudo de Luis, et al. 2013, foi possivel observar melhora no ganho de peso
dos pacientes que receberam suplementacdo combinada de arginina e dmega 3, por exemplo.
Semelhantemente, os dados de Souza & Gallon (2017), identificaram que doses de arginina e
acido graxo 6mega-3 melhoraram percentuais de massa magra e massa gorda.

Os mesmos autores ainda reforgam o papel que a arginina exerce sobre a promocgéo de
células T, melhora da cicatrizacdo apds cirurgias, evidenciando também seu potencial como
agente terapéutico. Paralelamente, outra demonstrou que 0 mesmo aminoacido estimulou o
hormdnio do crescimento que participa dos processos de cicatrizagdo, e inibi¢do da perda de
massa muscular, destacando a eficicia da arginina no tratamento de pacientes oncoldgicos
com déficits energéticos (Ferreira, et al., 2019)

Além disso, o risco de complicagdes inflamatorias e sepse em individuos com cancer,
estd diretamente ligado ao tipo de trauma e complexidade da cirurgia, haja vista que esses
aspectos comprometem o perfil imunoldgico. Logo, observa-se que dietas enterais
suplementadas com glutamina, arginina e &cido graxo 6mega-3 tém melhorado a acdo
cicatrizante, sobretudo de pacientes recém submetidos a intervencgdes cirdrgicas, como
relatado nos estudos de Luis, et al., (2013) e Felekis, et al., (2010).

No que se refere a glutamina, algumas literaturas evidenciam a sua atuacdo néo
somente no fornecimento de substratos para enterdcitos, colondcitos, macréfagos e linfdcitos,
como também no transporte de aminoacidos e bom balanco nitrogenado (Fortes & Waitzberg,
2011; Ferreira, et al., 2019). Em concordancia, os achados de Campos, et al. (2016) e
Chaidez, et al. (2019), os quais apresentaram resultados que mostraram melhora tanto no
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estado nutricional, quanto no numero de linfécitos através da suplementacdo deste
aminoacido, e consequentemente melhorando o sistema imune.

Resultados semelhantes foram encontrados por Boligon & Huth (2011), que ao
administrarem 20g de glutamina/dia em pacientes com cancer de cabeca e pescog¢o durante 60
dias de radioquimioterapia, observaram que o grupo suplementado, o qual ndo apresentou
diminuicdo significativa do indice de Risco Nutricional (IRN) em comparacio ao grupo
controle, sugerindo que a glutamina pode auxiliar na manutencao do estado nutricional.

O interesse em dietas com suplementacdo de glutamina tem crescido devido ao seu
potencial de reduzir a liberagcdo de citocinas pré inflamatérias (Tsai, et al., 2011). Como
evidenciado no estudo de Urbina, et al. (2017), que observaram melhora nos parametros
inflamatdrios de pacientes durante o periodo pos-tratamento, onde os niveis de RNAm do
TLR4 foram significativamente mais baixos no grupo da glutamina em compara¢do com o
grupo do placebo.

Kozjek, et al. (2017) também avaliaram a influéncia da glutamina enteral na resposta
inflamatdria em pacientes com cancer retal, com dose diaria de 30g de glutamina durante 5
semanas e observaram diminuicao nos parametros inflamatorios, tais como IL-6 e cortisol.

Os é&cidos graxos poli-insaturados de cadeia longa (eicosapentaendico - EPA e
docosahexaendico - DHA), presentes em peixes ricos em gordura, tém grande impacto no
cancer, uma vez que podem modificar o processo de carcinogénese, como a supressdo da
biossintese dos eicosandides, que resulta na alteracdo da resposta imunologica das células
tumorais e na modulagéo da inflamagéo (Carmo & Correia, 2009). Finocchiaro, et al. (2012),
Marques, et al., (2013) e Lu, et al. (2018) evidenciaram que a suplementacdo de 6mega 3 em
pacientes oncologicos é capaz de atenuar a inflamacgéo gerada pelo cancer. Nos trés estudos ha
um consenso sobre a diminui¢do do marcador inflamatdrio proteina C reativa.

Wei, et al. (2014), observaram a reducdo de marcadores inflamatorios tais como IL-1b,
IL-6 ¢ TNFa ao avaliar pacientes com neoplasia gastrica pos cirtrgicos que receberam
0,2g/kg/dia de O6mega-3 durante seis dias por NPT, sugerindo, assim como 0s estudos

supracitados o potencial anti-inflamatoério deste imunomodulador.

5. Considerac0es Finais

Os estudos majoritariamente sugerem que a suplementagdo com imunomoduladores,

especialmente, arginina, glutamina e 6mega-3 associa-se positivamente com o tratamento de
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pacientes oncoldgicos, tendo efeitos sobre aspectos nutricional e inflamatorio, destacando
ainda beneficios sobre a funcdo intestinal, em resposta a suplementacao de glutamina.

Além disso, teve grande evidéncia o potencial cicatrizante dos aminoacidos
suplementados que contribuiu significativamente para reducdo do tempo de internacao e risco
de traumas. Vale ressaltar que, embora o uso da imunonutricdo recupere o paciente de
condicBes catabdlicas e traumaticas, estas ndo sdo revertidas por completo. A suplementacdo
requer supervisdo periddica, e portanto, avaliacdo continuada de variaveis clinicas e
bioquimicas no pré, pds-operatorio e até alta hospitalar, ndo anulando a influéncia de
condigdes associadas.

Apesar dos estudos desta revisdo serem em unanimidade, de intervengéo, o que prediz
maior acuracia, considera-se ainda oportuna a contribuicdo de outros modelos de estudos,
sobretudo no que tange aos tipos especificos de cancer e suas repercussdes fisiometabolicas,

na relacdo com o uso suplementado desses e/ou outros aminoacidos.
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