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Resumo

O cancer representa a segunda causa de 6bitos no Brasil e tem se tornado
uma questdo de saude publica, pois ao avaliar-se o0 seu percentual de
prevencao foi possivel inferir que cerca de um tergo dos novos casos de cancer
no pais poderiam ser prevenido. A terapia nutricional pretende além de
oferecer energia e substrato, melhorar as fungdes organicas que estao
prejudicadas devido o estado nutricional imunossuprimido e estado inflamatério
exacerbado do paciente. As formulas contendo imunonutrientes sao
hiperproteicas, compostas por aminoacidos, antioxidantes, acidos graxos
Omega 3. Desse modo, as formulas imunomoduladoras possuem beneficios
como aumento da celularidade e promogado de fungdes imunoldgicas. Este
trabalho teve como objetivo avaliar a qualidade da composi¢do nutricional em
dietas enterais industrializadas ao paciente oncoldgico. Estudo observacional e
descritivo feito por meio do levantamento de informagbes em sites dos
fabricantes de formulas industrializadas para nutricdo enteral. Foram incluidas
as formulas para terapia enteral via oral, que na indicagdo de uso constasse
“pacientes oncolégicos”. Os dados foram analisados por meio do software
Microsoft Excel ®. Foram encontrados 3 fabricantes de dietas enterais via oral,
dos quais foram incluidos 5 férmulas para o presente estudo. Tendo em vista a
importancia destes nutrientes para recuperagao do estado nutricional de
pacientes oncologicos, torna-se necessario maior rigidez na elaboracéo das
dietas enterais para que a terapia nutricional seja eficaz durante o tratamento

do cancer.

Palavras-chave: Imunomoduladores. Terapia nutricional. Oncologia
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1 INTRODUGAO

Existe um conjunto de mais de 100 doengas que possuem em comum O
crescimento desordenado de células, a qual se denomina “cancer”. O cancer
tem etiopatogenia multifatorial e poder altamente invasivo. Representa a
segunda causa de obitos no Brasil e tem se tornado uma questado de saude
publica, pois quando € avaliado o seu percentual de prevencado foi possivel
inferir que cerca de um tergco dos novos casos de cancer no pais poderiam ser
prevenidos (INCA, 2012).

O Brasil vem passando por uma transicdo epidemiologica nas ultimas
décadas, a qual pode ser identificada pelo aumento da morbimortalidade por
doencas e agravos nao transmissiveis (DANT) e causas externas, na
morbimortalidade no grupo dos mais idosos em vez dos mais jovens e a
predomindncia da morbimortalidade em vez da mortalidade, o que
sobrecarrega e gera grande impacto do sistema de saude. Assim, o cancer tem
ganhado participacdo na mudanga desse perfil de adoecimento, devido maior
exposicao aos agentes cancerigenos e prolongamento da expectativa de vida

somado ao envelhecimento populacional (INCA, 2012).

A estimativa para o biénio 2018-2019 € de 600 mil novos casos de
cancer no Brasil, sendo as maiores ocorréncias, o cancer de pulmao, prostata,
mama feminina, célon e reto entre os mais incidentes, porém ainda possui altas
taxas de cancer do colon do utero, estbmago e esodfago. A regidao Norte é
apontada como uma das regides que possuem maiores taxas de incidéncia

para cancer do célon do utero e estomago (INCA, 2017).

A desnutricdo entre os pacientes oncologicos se apresenta como um dos
principais problemas relatados e pode ser desencadeada pelo estado
inflamatdério do individuo, o estadiamento da doenca e a anorexia. Esses
pacientes possuem seu sistema imunoldgico debilitado, pois a desnutricdo e o
rebaixamento do sistema imune estdo diretamente ligados. Nesse sentido,
estudos tem comprovado que a imunonutricdo possui o papel de fortalecer as
células do sistema imune utilizando nutrientes “imunomoduladores”, os quais
estimulam esse processo no organismo (STWART; SMYTH, 2011; BARBOSA;
FORTES; TOSCANO, 2017).



As dietas enterais industrializadas abordadas no presente estudo séo
fabricadas por empresas nacionais e multinacionais, haja vista que o mercado
da nutricdo enteral vem crescendo para suprir as necessidades dos pacientes
que necessitam de wuma terapia nutricional adequada conforme as
necessidades da patologia. As férmulas selecionadas trazem em sua
composic¢ao nutrientes essenciais a manutencdo e/ou recuperagao do estado
nutricional do paciente oncolégico. S&o compostas por nutrientes
imunomoduladores, proteinas de alto valor biolégico e carboidratos que

contribuem para evitar a hipoglicemia (SANTANA, 2016).

Tendo em vista que as neoplasias trazem consigo muitos efeitos, a
suplementagao e prescricao dietética adequada é uma importante ferramenta

que contribui para melhora do estado nutricional (OLIVEIRA et al., 2010).

Diante da variedade na oferta de dietas imunomoduladoras em sua
forma comercial, verificou-se a necessidade de uma investigacdo dos
nutrientes presente em sua composicéo. Assim, o presente estudo ira avaliar a
composicao nutricional de dietas enterais industrializadas disponiveis no

mercado brasileiro destinadas para o paciente oncoldgico.



2. OBJETIVOS
2.1 Geral

Avaliar a composi¢cdo nutricional de dietas enterais industrializadas

destinadas para o paciente oncoldogico.
2.2 Especificos

o Verificar se ha presenca de imunomoduladores e quais sao
e Verificar se ha presencga de carboidratos e quais sdo

o Verificar se ha presenca proteica e quais sdo
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 Epidemiologia e Etiologia do cancer

O cancer provoca o desenvolvimento e crescimento de células de
formas desordenadas, invadindo estruturas normais e se disseminando para
regides mais distantes. Representa a segunda causa de morte por doenga no
Brasil, perdendo apenas para as doencgas cardiovasculares (DCV). O instituto
nacional do cancer (INCA) estima que para o ano de 2030 havera 21,4 milhdes
de novos casos de cancer no mundo e 13,2 milhdes de o6bitos causados pelo
cancer (GRITSENKO; ILINA, 2012; INCA, 2014).

A doenca possui etiopatogenia multifatorial e possui fatores enddgenos e
ambientais que interagem entre si. Referente aos fatores ambientais o habito
alimentar destaca-se como um fator importante, pois uma dieta inadequada
com consumo prolongado e elevado de alimentos ultraprocessados aumentam
o risco de desenvolvimento de cancer gastrico. Isso ocorre devido esse tipo de
alimento ter como conservante nitritos e nitratos e haver a formacao de
compostos n-nitrosos no organismo que causam problemas carcinogénicos,
teratogénicos e mutagénicos (OLIVEIRA, 2014; INCA, 2016).

Além dos habitos alimentares existem outros fatores que compde a
etiologia do cancer, como a ingestao de alcool, o fumo, exposigédo a radiagao,
estilo de vida sedentario e a obesidade (INCA, 2016).

3.2 Estado nutricional em paciente oncolégicos

O paciente oncologico apresenta comumente desnutricdo proteico
calorica devido ocorrer o desequilibrio entre a ingesta alimentar e as
necessidades nutricionais, as quais estdo aumentadas em virtude da presenca
do tumor. A intensidade da terapia escolhida para inibir ou diminuir o
crescimento do tumor pode exercer efeitos toxicos sobre as funcgdes intestinais
provocando sintomas como: nauseas, vomitos, diarreia, constipagcdo, ma
absorcao de nutrientes, o que interfere diretamente no estado nutricional do
paciente. Além da ingestdo alimentar reduzida e intensidade da terapia
antineoplasica as alteragbes metabdlicas como lipdlise aumentada, utilizagédo

da glicose como substrato para o tumor, intenso catabolismo e a producao de
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marcadores inflamatoérios influenciam na deplecdo do estado nutricional
(PORT, 2012; PEREIRA; NUNES; DUARTE, 2015).

Devido a redugado da ingestao alimentar e desequilibrio metabdlico o
paciente oncoldégico pode desenvolver a caquexia associada ao céncer. A
caquexia é caracterizada sendo uma sindrome com perda intensa de tecido
corporal, muscular e adiposo (perda de peso involuntaria superior a 5% ou
mais em 12 meses). Ocorre mobilizacdo de tecido adiposo e muscular
simultaneamente, o que diferencia da desnutricdo. A caquexia apresenta ainda
a perda de forga muscular, fadiga, anorexia e indices bioquimicos alterados. A
caquexia ndo pode ser totalmente revertida por meio da terapia nutricional
convencional, pois as alteragbes metabdlicas presentes limitam esse processo.
Ha o comprometimento das fungdes vitais do organismo levando o paciente a
6bito (GARCIA; FLORES, 2010; ARGILES et al., 2011; FEARON et al., 2011;
ROGER, 2011).

3.3 Terapia nutricional

Com a deplecao do estado nutricional o sistema imunolégico é afetado,
pois a resposta imune depende da replicagdo celular e da sintese proteica,
desse modo a produgao de imunoglobulinas diminui, assim como o numero de
linfécitos T e células CD4, o organismo encontra dificuldade em produzir
resposta inflamatéria protetora, a fungéo fagocitaria se torna prejudicada, bem
como a produgdo e funcdo das citocinas produzidas pelo organismo
(MOREIRA; WAITZBERG, 2000).

Nesse sentido, a terapia nutricional direcionada a pacientes oncolégicos
tem por objetivo manter e/ou evitar a perda de peso, diminuir a deficiéncia de
nutrientes importantes para as fungdes fisiolégicas e que modulam a resposta
imunoldgica, controlar as complicagdes no tratamento do cancer e diminuir o

tempo de internagao hospitalar.

3.4 Imunonutrigao no paciente oncolégico

A imunonutricdo se trata de uma terapia direcionada para modular a
resposta inflamatéria e desse modo estimular o sistema imune, a manutengao
do trofismo intestinal e reduzir complicagbes infecciosas pds operatérias. Tem

se tornado uma opgao terapéutica para pacientes oncolégicos, pois reduz as
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complicagbes durante o tratamento, haja vista que além de modular o sistema
imune, modula também a resposta inflamatoria produzida pelo organismo. Esse
tipo de terapéutica utilizada envolve a administracdo de formulas
especializadas com imunomoduladores, os quais os mais utilizados sdo a
glutamina, arginina, antioxidantes como a vitamina A, E e C, acidos graxos
Omega 3 e nucleotideos (CAMPOS et al., 2007; DITEN, 2011; FORTES;
WAITZBERG, 2011; BARBOSA et al., 2015; INCA, 2015).

Pacientes oncologicos que serao submetidos a cirurgia de grande porte
do trato digestorio ou no pds operatério de cancer de cabega e pescogo séo
candidatos ao uso das féormulas imunomoduladoras. Com nivel de evidencia A,
recomenda-se que o0s pacientes utilizem a férmula imunomoduladoras
contendo uma combinagao de arginina, nucleotideos, acidos graxos essenciais
de cinco a sete dias antes da cirurgia. Apdés a cirurgia 0 seu uso é
recomendado somente até o sétimo dia, com nivel de evidencia C. Segundo o
Consenso da Sociedade Norte Americana de cirurgides o0s pacientes
candidatos a cirurgia eletiva devem receber férmula imunomoduladoras
contendo arginina, 6mega 3, nucleotideos e antioxidantes, independente do
estado nutricional. A férmula deve ser administrada de cinco a sete dias antes
da cirurgia e para pacientes com alto risco nutricional a férmula deve ser
continuada no pds operatério por um periodo cinco a sete dias. Para pacientes
criticos oncolégicos as formulas imunomoduladoras ndo sdo indicadas (INCA,
2015; ASPEN, 2016; ESPEN, 2016).

3.5 Mecanismo de agao dos imunumoduladores na carcinogénese
a) Arginina

A arginina faz parte dos aminoacidos semi-essenciais, 0s quais em
situagdes catabdlicas ndo € produzida pelo organismo em quantidade
suficiente para atender as necessidades do individuo. A arginina estimula a
secrec¢ao de glucagon, insulina e o horménio do crescimento que atuam na
modulagdo da resposta imunitaria. Esse aminoacido possui importancia
significativa para o paciente oncologico devido reduzir a producdo de

mediadores pré — inflamatérios, como IL -1, IL-6 e FNT —a, além de contribuir
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para melhora da imunidade celular (células CD4 e CD8) e estimular a
proliferacao de linfécitos T (FORTES; WAITZBERG, 2011).

b) Glutamina

E um aminoacido livre abundante no organismo e de vital importancia
para modular a resposta do sistema imune ao estresse inflamatério e oxidativo.
A quantidade de glutamina no organismo pode diminuir devido o desequilibrio
entre a sua produgdo endogena por células do sistema imune, rins e intestino e
orgaos que consomem esse nutriente como o0s musculos esqueléticos,
pulmdes, figado, cérebro e tecido adiposo (SANTOS et al.,, 2010; MARTINS,
2016).

A terapia oncoldgica em suas diferente modalidades se torna téxica ao
organismo atingindo o intestino e provocando alguns sintomas para o individuo
como nauseas, vbmitos, mucosite, constipacido, diarreia e ma absorcdo de
nutrientes que levardo a desnutricdo e diminuicdo da imunidade, com
consequente perda desse nutriente e produgao prejudicada. Nesse cenario a
glutamina auxilia na protecdo da mucosa intestinal, as células neurais e ao
sistema imunolégico, pois atua como um combustivel oxidativo para células de
rapida replicacdo, aumenta a sensibilidade tumoral ao tratamento
quimioterapico devido reduzir os niveis de glutationa tumoral, atua na reducéao
da perda de peso corporal e na anorexia (SANTOS et al.,, 2010; BUONO;
AZEVEDO; NUNES, 2017)

c) Antioxidantes

Sao substancias que retardam ou inibem a oxidagdo de um substrato
oxidavel, onde o organismo atua por meio de defesas enzimaticas que tentam
manter baixas as quantidade dos radicais superdoxido e peroxidos de
hidrogénio, evitando assim, a formagédo do radical hidroxil. Ha dois tipos de
moléculas no organismo para defendé-lo das espécies reativas de oxigénios
(EROS), as enzimaticas de produgédo enddgena, superdxido dismutase (SOD),
a catalase (CAT) e a glutationa peroxidase (GPx) e as ndo enzimaticas, que
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sao compostas por antioxidantes, como as vitaminas e alguns minerais
(ROHENKOHL; CARNIEL; COLPO, 2011).

O selénio é um micronutriente com agao antioxidante e que possui efeito
anticarcinogénico e antimutagénico, pois previne que células normais se
transformem em células malignas por meio da redugédo do extresse oxidativo,
reducao da inflamagao, melhora na resposta imune, indugdo da apoptose de
células cancerigenas e inibicdo da angiogénese. Seu efeito protetor esta
associado com a sua presenga nas enzimas glutationa peroxidase e
tioredoxina redutase, que protegem o DNA e outros componentes celulares do
dano oxidativo (ALMONDES et al., 2010).

Vitamina A € um termo genérico utilizado para descricdo de qualquer
composto que possuam atividades biolégicas de retinol, os quais séo retinol
(acido), retinol (alcool) e carotenoides. Os retinoides estdo envolvidos na
diferenciacao celular e apoptose. Possuem como fungao inibir o crescimento de
células malignas e protegem as células do dano oxidativo. O & ido retinoico
possui agao preventiva contra o cancer cervical e 0 mesmo atua na alteracao
da expressao genética em tecidos alvos, além de modular o crescimento e a
diferenciacao epitelial evitando o aparecimento do cancer (SAMPAIO;
ALMEIDA, 2009).

A vitamina C e E possuem efeito protetor contra o cancer. A vitamina C
atua no bloqueio da carcinogénese por meio da alteragcdo da estrutura do
carcindgeno e previne que o carcindégeno tenha acesso ao tecido alvo. A
vitamina E inibe o crescimento de células malignas e impede que elas
continuem se multiplicando, logo a célula é conduzida a apoptose (SAMPAIO;
ALMEIDA, 2009).

Ha trés linhas de defesa do organismo contra as EROS, a primeira atua
na prevencao para protegé-lo de substancias agressoras, a segunda na
interceptacao de radicais livres formados e a terceira atua no reparo, pois as
duas primeiras linhas podem néo ter sido efetivas e os produtos de destruicao
pelo EROS podem se acumular no organismo. Os antioxidantes potencializam
os efeitos dos quimioterapicos antineoplasicos e/ou antiblasticos e assim
proporcionam ao paciente a diminuicdo da dose administrada e dos efeitos
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colaterais e oferecem protecdo as células sadias da agdo das drogas
administradas para o tratamento do cancer (ROHENKOHL; CARNIEL; COLPO,
2011; INCA, 2016).

d) Zinco

O zinco é um elemento trago importante para que haja um adequado
funcionamento do metabolismo no organismo. Atua na diferenciagao celular, no
crescimento, desenvolvimento e reparagao tecidual e no sistema imunoldgico,
além de participar como constituinte de mais de 300 enzimas que possuem
atividades no metabolismo dos macro nutrientes, na sintese e degradagao dos
acidos nucleicos. Os niveis baixos de zinco provocam a redu¢ao da capacidade
muscular, causando fadiga em pacientes oncolégicos submetidos a
quimioterapia, além de defeitos imunoldgicos e sintomas como hipogeusia,
demora na cicatrizacdo de feridas e alopecia. O zinco € necessario para o
processo de transcri¢ao, traducao e replicagdo do DNA, bem como no seu
reparo (ROHENKOHL; CARNIEL; COLPO, 2011; MACEDO et al.,, 2010
RIBEIRO et al., 2017).

e) Acidos graxos 6mega 3

A conversdo dos acidos graxos 6mega 3 em eicosanoides serve como
substrato para as ciclogenases (COX) e lipoxigenase (LOX). As
prostaglandinas do tipo 2 produzidas a partir do acido araquidénico (AA) tem
acgao proliferativa e pro-inflamatoria nos tecidos corporais. As prostaglandinas
da série 3, produzidas a partir de eicosanoides, possuem efeito inflamatério e
proliferativo menor. As COX possuem duas isoenzimas (COX1 e COX2), a
primeira é produzida pelo organismo e a segunda a partir da resposta
inflamatoria. Os &cidos graxos 6mega 3 impedem a producdo do AA e
consequentemente a COX2 n&o € produzida, o que reduz a resposta
inflamatoéria provocando mudanca nos eicosanoides produzidos. A
prostaglandina E2 sao responsaveis pela sobrevivéncia das células tumorais,
assim se AGs-n3 estao disponiveis serao utilizados como substrato pela COX2
e menos prostaglandinas E2 serdo produzidas. Por meio desses mecanismos

os acidos graxos 6mega 3 modificam o processo de carcinogénese interferindo
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na diferenciacao celular, além de agir na resposta inflamatéria e imunolégica
(SANTOS; NEVES; JORDAO, 2013).

f) Nucleotideos

As purinas e as pirimidinas sdo bases nitrogenadas que sintetizam o
ARN (acido ribonucleico) e o DNA (acido desoxirribonucleico). Compondo os
nucleotideos promovem o crescimento da mucosa intestinal, melhora a sintese
proteica, aumenta as fungbes das células T e diminui infecgdes. O ARN possui
pale fundamental na maturacdo normal dos linfocitos e na proliferagdo de
células imunitarias que atuam na cicatrizacdo de feridas, assim como
promovem melhora na imunossupressao (FORTES; WAITZBERG, 2011).

3.6 Utilizagao de carboidratos no paciente oncolégico

A célula cancerosa utiliza a glicose como seu principal substrato
energético, através da glicolise aerobica. Nesse processo duas moléculas de
ATP sao geradas e as células aumentam a quantidade de glicose metabolizada
e como consequéncia a glicose é convertida em lactato. Assim, o ATP estara
sempre disponivel e o ambiente sera favoravel para a célula cancerigena se
proliferar. O acumulo de lactato torna o ambiente onde a célula estda mais
acido, o que favorece a invasdao tumoral e supressdo das drogas
antineoplasicas (BARBOSA; FORTES; TOSCANO, 2017).

Com a célula tumoral utilizando a glicose para seu crescimento e
replicagéo celular, na literatura cientifica a dieta cetogénica vem ganhando
forgas, pois seria uma alternativa para reduzir a disponibilidade de glicose, e

assim diminuir a sobrevivéncia do tumor (ZHAO et al, 2016).

Uma revisao narrativa compilou os resultados de 14 estudos sobre o
efeito da dieta cetogénica em individuos com céancer e concluiu que 0 uso
desse tipo de dieta é promissor, porém inconsistentes. Diversos fatores
limitaram a evidencia cientifica dos estudos, tais como o numero reduzido de
estudos, diferencas nos desenhos e nas caracteristicas do estudo, tempo de
intervengao, numero reduzido de pacientes. Além de todos os pontos que néo
permitem que hajam evidencias cientificas suficiente que comprovem a eficacia

do seu uso, ainda existem os efeitos colaterais. A perda ponderal é o fator mais
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significante e importante para o paciente oncoldgico. (INCA, 2016; OLIVEIRA et
al., 2017; ERICKSON et al, 2017).

A restricdo energética seria inviavel ao paciente oncoldgico, pois seu
estado nutricional poderia ser agravado e o tratamento prejudicado. Portanto,
sao necessarios mais estudos com base em evidéncias cientificas para que
sejam prescritas condutas nutricionais com adogao de dietas cetogénica para
esse grupo. As proporgdes de carboidratos devem seguir as recomendagdes
tradicionais recomendadas para o publico em geral. Logo, existem fontes de
dados do Instituto Nacional do Céncer (INCA), Sociedade Americana de
Nutricdo Enteral e Parenteral (ASPEN), Sociedade Europeia de Nutricdo
Enteral e Parenteral (ESPEN) e as Diretrizes em Terapia Nutricional (DITEN)

que podem ser consultadas para tomada de decisédo (IOM, 2002; INCA, 2016,).

Os carboidratos sao classificados em monossacarideos,
oligossacarideos e polissacarideos. Os monossacarideos mais abundantes na
natureza sdo a glicose e a frutose, os oligossacarideos sdo compostos por
dissacarideos, a sacarose e a frutose. Os polissacarideos sdo formados por
monossacarideos e podem ser de origem vegetal (celulose, amido e fibras) e
animal (glicogénio) (SANCHES, 2012).

3.7 Utilizagao proteica no paciente oncolégico

As funcgdes fisioldgicas no organismo séo afetadas devido a presencga do
tumor, ocasionando alteragdao no metabolismo proteico que leva a aceleracao
da protedlise e lipdlise, enquanto a sintese proteica muscular encontra-se
diminuida. A célula cancerosa possui preferéncia pela glicose para utilizar
como substrato energético, aumentando seu consumo. Entretanto, apesar do
seu autoconsumo esse substrato ndo tem seus niveis diminuidos no plasma.
Isso ocorre devido haver o aumento da gliconeogénese hepatica a partir de
aminoacidos musculares e lactato. As células neoplasicas degradam o lactato e
convertem a glicose no figado por meio do ciclo de Cori. Esse processo resulta
no consumo de ATP (adenosina trifosfato) aumentando o gasto energético e
consequentemente o catabolismo muscular levando a grande perda de peso e
deplecado de massa magra (DUTRA; SAGRILLO, 2013).
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Um adequado aporte proteico no tratamento do paciente com cancer é
de fundamental importancia para evitar o desenvolvimento da desnutricdo. A
recomendacgao proteica varia de acordo com os estado metabdlico do paciente,
devendo ser hiperproteica sempre que possivel, exceto em situagcbes de
restricbes de proteina, como por exemplo pacientes com a fungao renal e
hepatica prejudicada. (DITEN, 2011; SOUZA; ARENDS et al., 2017; BARBOSA
et al, 2017).

As proteinas podem ser formadas exclusivamente por aminoacidos
(proteinas simples ou homoproteinas) e por cadeias de aminoacidos ligados a
diferentes grupos prostéticos (proteinas complexas). As proteinas de origem
animal contém em sua composicdo todos o0s aminoacidos necessarios a
formacgao de uma proteina completa, entretanto os alimentos de origem vegetal
nao possuem em sua composi¢ao proteinas completas, devido a deficiéncia de
alguns aminoacidos (SANCHES, 2012).

Diante do intenso estado catabdlico em que o paciente oncoldgico se
encontra é necessario uma quantidade adequada de proteina, conforme a
necessidade de cada paciente. A recomendagao é de uma dieta hiperproteica
com adocao de 1,5 g/kg de peso atual/dia, devido esse macro nutriente atuar
diretamente na resposta metabdlica, imunoldgica e na manutengcdo da massa
magra (ARENDS et al., 2006; DITEN, 2011; INCA, 2016).

3.8 Formulas no mercado

As férmulas para nutricdo enteral possui a oferta de nutrientes por meio
de dietas liquidas que podem ser administradas com auxilio de sondas
gastricas ou intestinais, isoladas ou em conjunto com alimentos ingeridos por
via oral. As férmulas existentes no mercado sao classificadas em formulas
padrao e modificadas ou especializadas. O perfil da formula padréo é composto
por nutrientes em sua forma intacta, com recomendagdes proximas as
recomendagdes para individuos saudaveis, entretanto as formulas
especializadas possuem nutrientes que nao estdo presentes na formula

padrdo, com especificidade conforme a patologia (CUNHA et al., 2011).

Existem hoje disponiveis para o paciente oncologico formulagdes

nutricionais hiperproteica com adicdao de imunonutrientes como a arginina,
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Omega 3, nucleotideos e antioxidantes como o zinco, selénio, vitamina C e E.
Estdo disponiveis sob a forma de suplementos orais ou para uso através de
sondas enterais. Essas férmulas s&o conhecidas como imunomoduladoras
devido exercerem a funcdo de regular o sistema imune (ONO; MATIAS;
CAMPOS, 2014).

Os estudos realizados com a utilizagao das férmulas especializadas sao
heterogéneos, entretanto a maioria verificou que houve resultados positivos em
relagdo ao tempo de internagdo, diminuicdo da administracdo da
antibioticoterapia e taxas menores de infecgdo. Entretanto, ainda existem
algumas lacunas nos estudos como, a variagdo nas quantidades dessas
férmulas que devem ser eliminadas para que os resultados na terapia
nutricional sejam efetivos (ONO; MATIAS; CAMPOS, 2014; INCA, 2016).
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4 METODOLOGIA
4.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo observacional e descritivo realizado entre os
meses de maio e junho.

4.2 Local de estudo

A pesquisa foi feita por meio do levantamento de informagdes em guias
de produto disponiveis nos sites dos fabricantes de formulas industrializadas

nacionais e multinacionais para terapia nutricional enteral.

3.2Critérios de inclusao

Foram incluidas as férmulas para terapia enteral via oral, que na

indicagao de uso constasse “pacientes oncologicos”.

4.3 Critérios de exclusao

Todas as férmulas para uso via sonda em sistema aberto e/ou fechado e
as terapias de nutrigdo oral (TNO) que ndo constassem na indicagado de uso

“pacientes oncolégicos”.

4.3 Caracterizagcao da pesquisa

De acordo com o critério de incluséo, foram selecionadas trés empresas
(1 nacional e 2 multinacionais) e 5 férmulas foram escolhidas. As férmulas para
terapia enteral via oral foram designadas de “F”, sendo especificadas de 1 a 5.
Utilizou-se como parametro para avaliagao da composi¢cao das formulas, dados
do Instituto Nacional do Cancer (INCA), Sociedade Americana de Nutricdo
Enteral e Parenteral (ASPEN), Sociedade Europeia de Nutrigdo Enteral e
Parenteral (ESPEN), Diretrizes em Terapia Nutricional (DITEN). Todas as
férmulas foram analisadas e os dados extraidos registrados em planilhas
eletrénica do software Microsoft Excel ® para posterior andlise dos dados

obtidos na pesquisa.
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5 RESULTADOS

Cada formula foi avaliada quanto a presenga de imunomoduladores,
composi¢cao de carboidratos e qualidade proteica. Foram encontrados 3
fabricantes de dietas enterais via oral, dos quais foram incluidos 5 féormulas
para o presente estudo. 1 férmula é produzida por uma empresa nacional e 4
por empresas multinacionais. A tabela 1 mostra as caracteristicas analisadas

nas férmulas enterais para o paciente oncoldgico.

Tabela 1: Composic¢ao das férmulas de dietas enterais com indicacéo para
paciente oncoldgico

Designagao Imunomoduladores Carboidrato Proteina

L- Leucina, proteina isolada
. do soro do leite, proteina
F1* Omega 3 Maltodextrina concentrada do leite

Zinco, vitamina A, C e

E.
F2** Zinco, vitamina A, C e Nao descrito Nao descrito
E
F3** Zinco, vitamina A, C e Nao descrito Nao descrito
E.
F4** Zinco, vitamina A, C e Nao descrito Nao descrito
E.
F5** Oleo de peixe, EPA, Sacarose e Caseinato, proteina do soro
DHA maltodextrina de leite

* Empresa nacional ** Empresa multinacional
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6 DISCUSSAO

De acordo com os resultados encontrados no presente estudo, todas as
féormulas possuem em sua composi¢ao a presenga de imunomoduladores, os
quais possuem acgao reguladora no sistema imunolégico do paciente com
cancer e na resposta inflamatéria causada pelo tumor. Uma revisdo de
literatura baseada em artigos publicados de julho a setembro de 2014, apontou
que o uso de dietas imunomoduladoras em pacientes oncologicos submetidos
a cirurgia abdominal de grande porte, reduziu complicagcdes sépticas e
inflamatadrias, assim como o tempo de internagao hospitalar (OLIVEIRA et al.,
2015; SOUZA; GALLON, 2017).

Um estudo de revisado utilizando artigos publicados no periodo de janeiro
a agosto de 2016 concluiu que houve prevencao da mucosite, melhora no
estado imunologico e inflamatério de pacientes com céncer de cabeca e
pescoco submetidos a quimioterapia e radioterapia. Os resultados mais
expressivos do acompanhamento dos pacientes foram naqueles que
receberam imunonutricdo com arginina e 6mega 3. O uso de arginina em
férmulas imunomoduladoras apresenta beneficios aos pacientes cirurgicos,
pois reduz a taxa de infecgcdo, entretanto pacientes criticos com sepse e
infeccdo grave o mesmo efeito ndo ocorre (INCA, 2011; SOUZA; GALLON,
2017).

Resultados diferentes em relacdo aos beneficios das dietas
imunomoduladoras foram encontrados em um estudo realizado com pacientes
que possuiam cancer colorretal e foram submetidos a cirurgia. Os pacientes
foram divididos em dois grupos, dos quais o grupo 1 (n= 20) realizou
abreviagdo do jejum e recebeu suplementagdo nutricional com dieta
imunomoduladoras pré operatorio durante cinco a sete dias antes do
procedimento cirurgico e o grupo 2 (n= 30) realizou apenas a abreviagdo do
jejum pré operatorio. Os resultados encontrados mostraram que nao houve
diferenga estatistica significativa entre os grupos em relagdo as complicagdes

infecciosas pds operatoria e tempo de internagao hospitalar (BARBOSA, 2015).
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Contudo, a diferenca apresentada entre os estudos se deve ao tamanho
da amostra analisada em cada um, diagndstico da doencga, localizagcdo da
cirurgia, estado nutricional em que o paciente se encontra, duragdo da

suplementacgao e a composi¢ao da dieta imunomoduladora.

Os acidos graxos 6mega 3 apresentam como beneficio a reducdo da
degradacao proteica, prevencao do turnover proteico hepatico, inibicdo de
citocinas IL-6 e do fator tumoral mobilizador de lipideo. Um estudo investigou a
influéncia de um suplemento oral enriquecido com édmega 3 em pacientes com
cancer de cabega e pescocgo e concluiu que a férmula utilizada melhorou os
niveis de proteina sérica em pacientes pos cirurgicos. Os acidos graxos 6mega
3 sao recomendados pelo DITEN durante a radioterapia/quimioterapia, como
nutriente capazes de prevenir a interrupgado do tratamento e perda de peso
(DITEN, 2011; LUIZ et al., 2014).

Uma revisao sistematica realizada com 19 estudos radomizados e
controlados que avaliaram 1.554 pacientes, onde foi estudado a
suplementacdo de  antioxidantes simultaneamente ao tratamento
quimioterapico demonstrou reducdo das reagdes causadas pelo tratamento,
como neurotoxicidade, trombocitopenia e diarreia e assim foi possivel a
manutencgao do tratamento (BLOCK et al., 2007).

Em um estudo utilizando 6-bromo - 6 dioxi - L — acido ascoérbico (6 —
BrAA) para reduzir a toxicidade causada pela cisplatina mostrou que o efeito
protetor do 6 — BrAA contra a toxicidade da cisplatina depende da dosagem
utilizada. Os efeitos protetores poderam ser observados em relagdo a
nefrotoxidade, hepatoxidade ou toxidade esplénica causadas pelo uso da
cisplatina (SANTOS; CRUZ, 2001).

Um estudo mostrou que a suplementagdo de vitamina A (3000 Ul) e E
(70 mg de acetato de a- tocofoerol) em pacientes com cancer de estbmago que
estavam em tratamento quimioterapico provocou a remissao do tumor em 50%.
Assim, a associagao das drogas antineoplasicas com antioxidantes melhora a
qualidade de vida desses pacientes, devido as propriedades presente nos

antioxidantes. A vitamina E atua principalmente contra peroxidacao lipidica e
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contribui na prevencado da alopecia um estresse fisico e psicolégico causado
pelo tratamento do cancer (PYRHONEN et al., 1995).

A associagao das vitaminas A, C e E pode ajudar a minimizar os efeitos
colaterais causados pela quimioterapia, pois como mecanismo de acao das
drogas antineoplasicas sdo produzidos radicais livres que afetam células
sadias. Entretanto, ainda ha um numero reduzido de estudos que avaliam os

efeitos dos antioxidantes durante a terapia oncolégica (INCA, 2016).

Um estudo conduzido em um hospital com pacientes em regime
quimioterapico para adenocarcinoma colorretal investigou os efeitos da
suplementagao oral de zinco sobre a fatiga e qualidade de vida de pacientes
durante o tratamento quimioterapico. Os pacientes foram divididos em 2
grupos. O grupo 1 recebeu capsulas de zinco (n=10) e o grupo 2 recebeu
placebo (n= 14) por via oral no periodo pdés operatério imediato até o quarto
ciclo de quimioterapia no total de 16 semanas. Nesse estudo foi utilizado a
escala Functional Assessment of Chronic lliness Therapy-Fatigue, a qual foi
preenchida antes de cada ciclo de quimioterapia e os resultados apontaram
que a qualidade de vida e de fadiga foram semelhantes entre os grupos
durante o tratamento quimioterapico. O grupo placebo apresentou piora nos
parametros avaliados, porém no grupo suplementado com zinco nao houve
mudancas, fato que demonstra que a suplementacdo com esse micronutriente
previne a fadiga e mantem a qualidade de vida desses pacientes (RIBEIRO et
al., 2017).

Nas férmulas enterais avaliadas no presente estudo ha presenca de
maltodextrina que é um carboidrato classificado como um oligossacarideo
bastante assimilavel com elevado indice glicémico, porém com capacidade de
manter os mesmos niveis glicémicos, devido seu mecanismo enzimatico
degradar esse carboidrato no intestino até sua forma mais simples, a glicose.
Esse carboidrato atua na manutencdo dos niveis de glicose sanguinea
evitando a hipoglicemia, repdes as reservas de glicogénio muscular e evita a
fadiga muscular (CARDOSO; SEABRA; SOUZA, 2017).

Presente em uma das formulas enterais a sacarose é formada por

glicose e frutose, sendo responsavel pelo sabor doce de varios alimentos. E
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um tipo de carboidrato oriundo da cana-de acucar. Possui rapida absorcao e
pode ser encontrada em varias formas de acordo com a sua utilizacio,
doméstica ou industrial. Os carboidratos sdo a principal fonte energética,
entretanto € necessario cautela no seu consumo pois O excesso pode
desencadear doencas como diabetes e a obesidade (MANHANI; CAMPOS;
DONATI, 2014).

As férmulas industrializadas avaliadas pelo presente estudo possuem
carboidrato em sua composi¢ao, entretanto ha alguns estudos que mostram os
beneficios de uma dieta rica em gordura, moderada em proteina e pobre em
carboidrato, dieta cetogénica. Estudos experimentais demonstram que a dieta
cetogénica teria efeito metabdlico que prejudicaria o tumor, como alteragbées no
perfil inflamatodrio, alteragbes na produgdo de insulina e de fatores
angiogénicos, além de reduzir o tamanho do tumor. Entretanto, um estudo
mostrou que o tumor foi capaz de se adaptar a dieta e metabolizou corpos
cetbnicos como fonte de energia. Logo, como ja foi mencionado a dieta
cetogénica ndo possui comprovagao cientifica na oncologia (KLEMENT;
KAMMERER, 2011; ALLEN et al., 2014; SCHWARTZ et al., 2015).

As células cancerigenas utilizam-se de aminoacidos circulantes para
fornecer os nutrientes necessarios as necessidades proliferativa e invasivas do
tumor. No cancer, observa-se que o metabolismo dos aminoacidos é desviado
para a degradagdo destes, ao invés da sintese proteica. Nesse contexto, a
leucina torna-se um aminoacido importante para uma potente estratégia que
pode atenuar a perda de massa magra no paciente oncoldgico (LIRA et al.,
2012).

Como descrito nos resultados as formulas avaliadas apresentaram em
sua composicdo a leucina, que possui como fungdo a promocgao da sintese
proteica muscular, com consequente diminuigdo da fadiga, contribui também
para melhora da resposta imunolégica. Em pacientes oncoldgicos com perda
de peso, a administracdo desse aminoacido diminuiu a perda de massa
muscular e estimula a sintese proteica (MATA; NAVARRO, 2009; PADDON;
RASMUSSEN, 2009).
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Um estudo realizado com pacientes portadores de tumor coloretal
mostrou que a infusdo de uma solugao intravenosa com leucina provocou o
aumento da sintese proteica muscular esquelética, porém aumentou também a
sintese no tecido tumoral. Entretanto em outro estudo a solucéo intravenosa
de uma mistura isonitrogenada e enriquecida com aminoacidos de cadeia
ramificada ofereceu beneficios sobre a sintese proteica muscular. Os dois
estudos sugerem beneficios da utilizagdo de leucina sobre a sintese proteica
muscular, entretanto ha limitagcdes nos estudos como a quantidade de
aminoacidos nas dose administradas e os diferentes tipos de cancer, que
dificultam conclusdes mais precisas (NURLAN et al., 1994; BIOLO et al., 2006;
LIRA et al., 2012).

Uma revisao sistematica apontou que a proteina do soro do leite além de
ser uma proteina de alto valor biolégico traz como beneficios sobre a
saciedade, melhora na digestibilidade, aumento da densidade mineral dssea,
aumento da massa magra, do glicogénio muscular e hepatico. Possui como
propriedade a rapida absor¢ao pelo organismo acarretando na sintese proteica
mais acelerada o que favorece o anabolismo muscular. Diferente da proteina
do soro do leite, o caseinato possui fungao de liberagédo prolongada, pois forma
um gel no intestino delgado e os aminoacido sao liberados na corrente
sanguinea lentamente. O caseinato provem da caseina, entretanto é mais
soluvel e por isso tem uma digestdo mais rapida (HARAGUCHI, 2006;
CARRILHO, 2013).
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7 CONCLUSAO

Tendo em vista a importancia destes nutrientes para recuperagao do
estado nutricional de pacientes oncoldgicos, torna-se necessario maior rigidez
na elaboracdo das dietas enterais para que as recomendagdes nacionais e
internacionais sejam atendidas e a terapia nutricional seja eficaz durante o

tratamento do cancer.
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