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Avaliacao nutricional de pacientes cirurgicos
com cancer gastrointestinal em uso de
suplemento alimentar

RESUMO | Objetivo: Avaliar a nutricdo de pacientes cirurgicos com neoplasia no trato gastrointestinal em uso de suplemento
alimentar. Método: Trata-se de uma revisao sistematica de literatura realizada nas bases de dados Google Scholar, PubMed, Scielo
e Web of Science, no periodo de maio a junho de 2021, sem recorte temporal ou restricao de idioma, através dos descritores:

noou

“enteral nutrition e immunenutrition”,

cancerpatients e gastriccancerpatients”,

"oou

preoperative, perioperative e postoperative”.

Resultados: Foram selecionados 8 estudos, destes, a maioria identificou beneficios na utilizacdo da suplementacdo em razao da
diminuicao de células TNF-a, do cortisol e da transferrina, diminuindo o tempo de internacdo e melhora no estado funcional
dos participantes suplementados. Conclusdo: Os achados foram positivos, no entanto, houve algumas limitacdes como a
heterogeneidade em abordagens terapéuticas e perda de pacientes durante o estudo, apesar de apresentarem baixo risco de
viés, ainda ha a necessidade de mais estudos.
Descritores: Suplementos Nutricionais; Neoplasias Gastrointestinais; Oncologia Cirurgica; Avaliacdo Nutricional.

ABSTRACT | Objective: To evaluate the nutrition of surgical patients with neoplasia in the gastrointestinal tract using food
supplements. Method: This is a systematic literature review carried out in Google Scholar, PubMed, Scielo and Web of Science
databases, from May to June 2021, without time frame or language restriction, using the descriptors: “enteral nutrition and
immunenutrition”, “cancerpatients and gastriccancerpatients”, “preoperative, perioperative and postoperative”. Results: Eight
studies were selected, most of which identified benefits in the use of supplementation due to the decrease in TNF-a cells,
cortisol and transferrin, reducing the length of hospital stay and improving the functional status of supplemented participants.
Conclusion: The findings were positive, however, there were some limitations such as heterogeneity in therapeutic approaches
and loss of patients during the study, despite having a low risk of bias, there is still a need for further studies.

Keywords: Nutritional Supplements; Gastrointestinal Neoplasms; Surgical Oncology; Nutritional Assessment.

RESUMEN | Objetivo: Evaluar la nutricién de pacientes quirirgicos con neoplasia en el tracto gastrointestinal utilizando suplementos
alimenticios. Método: Se trata de una revision sistematica de la literatura realizada en las bases de datos Google Scholar,
PubMed, Scielo y Web of Science, de mayo a junio de 2021, sin franja horaria ni restriccion de idioma, utilizando los descriptores:
“nutricion enteral e inmunonutricién”, “pacientes oncoldgicos y pacientes con cancer gastrico”, “preoperatorio, perioperatorio
y postoperatorio”. Resultados: Se seleccionaron ocho estudios, la mayoria de los cuales identificaron beneficios en el uso de la
suplementacion por la disminucién de células TNF-a, cortisol y transferrina, reduciendo la estancia hospitalaria y mejorando el estado
funcional de los participantes suplementados. Conclusion: Los hallazgos fueron positivos, sin embargo, hubo algunas limitaciones
como la heterogeneidad en los enfoques terapéuticos y la pérdida de pacientes durante el estudio, a pesar de tener un bajo riesgo
de sesgo, aun existe la necesidad de realizar mas estudios.
Palabras claves: Suplementos Nutricionales; Neoplasias Gastrointestinales; Oncologia Quirdrgica; Valoracion Nutricional.
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INTRODUCAO

egundo a Agéncia Internacional de

Pesquisa em Cancer (IARC), em pu-

blicagdo de 2018, ao todo ocorreram
18 milhdes de casos no mundo, e em uma
projecao para 2040, informa que terdo 29
milhdes de casos novos.O cancer de célon
e reto estd em terceiro lugar de neoplasias
mais incidentes no mundo com cerca de
1,8 milhdo de casos, é a neoplasia do tra-
to gastrointestinal mais predominante.No
Brasil,estima-se queno triénio 2020-2022
haverd a ocorréncia de 450 mil casos/ano
novos de cancer, excluindo o de pele nao
melanoma. Dentre os cinco mais incidentes
encontram-se em terceiro lugar os de célon
e reto (41 mil casos) e em quinto lugar neo-
plasia de estomago (21 mil casos)."”

A Neoplasia de tratogastrointestinal
(TGI) causa modificagcdes metabdlicas, onde
um macronutriente como os carboidratos,
torna-se de uso preferencial das células can-
cerosas se comparado as ndo cancerosas.
Ocorrendo ainda a elevagao da lipdlise e
reducao da lipogénese, gerando um declinio
do tecido adiposo destes. Além disso, ha per-
da de massa muscular por catabolizacdo de
contetido protéico que se tornaaumentado,
resultando em um negativo reparo tecidual
com favorecimento a episddios infecciosos.’

Tal fator impacta diretamente na pro-
gressao da doenca e na qualidade de vida do
paciente. Cerca de 15% a 50% dos pacien-
tes sao sarcopénicos, 25 a 80% sao anoréxi-
cos e 10 a 20% dos pacientes oncolégicos
morrem por causa da desnutricao e ndo pela
neoplasia em si, dessa forma, a terapéutica
nutricional deve ser iniciada antes do agravo
no estado nutricional, seguindo a orientacao
de uma dieta melhorada em energia e prote-
ina. Nos pacientes cirdrgicos com risco de
desnutricao ou desnutridos, é recomendado
o aporte nutricional no periodo hospitalar e
apos alta, sendo que os submetidos a ressec-
¢do cirdrgica de cancer no trato gastrointes-
tinal superior devem utilizar tanto na via oral
ou enteral a imunonutri¢ao, suplemento nu-
tricional enriquecido com arginina, acidos
graxos n-3 e nucleotideos, que provocam re-
dugido nas complicagdes pos-operatdrias.*’

Alguns estudos vém identificando que a
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utilizagao do suplemento nutricional como a
nutricdo imunomoduladora a base de acidos
graxos -3, nucleotideos, glutamina e argi-
nina estao causando a supressao do sistema
imunoldgico apds o estresse cirdrgico, e ou-
tra alternativa de nutricdo é a farmaconutri-

g ¢

A Neoplasia de
tratogastrointestinal
(TGI) causa
modificacdes
metabdlicas, onde um
macronutriente como
os carboidratos, forna-
se de uso preferencial
das células cancerosas
se comparado ds ndo
cancerosas.

9

¢3o que atua no progresso da ingestdo oral.’

Face ao exposto, surgiu o seguinte ques-
tionamento: Quais os beneficios da suple-
mentagao alimentar para pacientes com
cancer no trato gastrointestinal submetidos
a procedimento cirtrgico? Por esta razao, o
objetivo desta revisdo foi avaliar a nutricdo
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de pacientes cirlrgicos com neoplasia no
trato gastrointestinal em uso de suplemento
alimentar.

METODO

Trata-se de um recorte de pesquisa do
Programa de Apoio a Iniciagdo Cientifica
(PAIC) da Fundagao Centro de Controle de
Oncologia do Amazonas (FCECON) sob o
CAAE:97561018.7.0000.0004 parecer n°
4.353.338 financiado pela Fundacdo de
Amparo a Pesquisa do Estado do Amazonas
(FAPEAM). Seguiu as diretrizes PRISMA que
definem o correto delineamento de estudos
de revisao sistemdtica e metandlise.7A busca
sistematica foi feita nas bases de dados Goo-
gle Scholar, PubMed, Scielo e Web of Scien-
ce, no periodo de maio a junho de 2021,
sem delimitacdo de periodo de publicacao,
utilizando a combinagao dos seguintes
descritores: “enteral nutrition e immunenu-
trition”, “cancer patients e gastric cancer
patients”, “preoperative, perioperative e pos-
toperative”. Nao foram aplicadas restrigdes
de linguagem e as referéncias dos estudos
coletados foram analisadas para coleta de
potenciais estudos adicionais.

Para serem inclusos nesta revisao siste-
matica, os estudos deveriam contemplar os
seguintes critérios: (1) ser um estudo ori-
ginal e (2) uso de suplemento enriquecido
com O6mega 3. Foram exclusos estudos com
pacientes diagnosticados com outros tipos
de cancer fora do aparelho gastrointestinal,
pacientes com comorbidades como doenga
renal cronica, diabetes ou doencas autoimu-
nes, estudos de revisio da literatura ou revi-
sao sistematica.

Na busca realizada nas bases de dados,
foram identificados inicialmente 183 estu-
dos. Com a remocao das duplicatas perma-
neceram 154, e ap6s passar pelo processo
de elegibilidade foram selecionados 8 arti-
gos, conforme processo metodolégico ob-
servado através do fluxograma (Figura 1).

Os dados foram coletados seguindo for-
muldrio padronizado segundo: autor, ano,
total de participantes inclusos, cancer diag-
nosticado, suplemento utilizado e duragao
do mesmo. Este formuldrio compos a tabela
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de caracteristicas dos estudos inclusos.

A ferramenta da Cochrane foi utilizada
para avaliagdo da qualidade metodoldgica
dos estudos inclusos em que foram analisa-
dos dominios quanto a selecdo, alocagdo e
tratamento dos dados nos estudos.

RESULTADOS

Os trabalhos selecionados e suas carac-
teristicas estao dispostas no Quadro 1. Os
estudos avaliaram ao todo 2.172 pacientes
submetidos as modalidades terapéuticas de
suplementacao oral, parenteral ou enteral vs
utilizacdo de placebo ou que nao fizeram
uso de suplementos ou placebo. Os estudos
foram publicados entre 2002 e 2016 e abor-
daram o cancer gastrointestinal sob o diag-
néstico de: colorretal, estdbmago, pancreas,
esofago, vias biliares e figado. Destes estu-

810 um no

dos, trés foram realizados na Itdlia
Brasil'', um na Suica'?, um na China'’, um
na Franca'* e um na Australia®.

A andlise de risco de viés segundo a fer-
ramenta da Cochrane dos ensaios seleciona-

dos estd descrita na Figura 2.
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FIGURA 1. Fluxograma da selecao sistematica dos artigos incluidos no estudo, 2021.
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Inclusdao

Ndmero de estudos encontrados
na busca sistematica (n = 183)

Ndmero de estudos em
outras fontes (n = 0)

Remogao dos
duplicados (n=29)

Ndmero de estudos ap6s remocao de duplicados (n=154)

Ndmero de estudos
avaliados (n = 154)

Ndmero de exclusoes (n = 146)
Sem avaliacao de cancer
gastrointestinal (n = 74)

Revisdes (n = 33)
Metanalises (n = 10)
Dados insuficientes (n=29)

Total de estudos incluidos na sintese qualitativa (n = 8)

Fonte: Autores, 2021.

QUADRO 1. Caracteristicas dos estudos incluidos na revisdo segundo autor/ano, participantes, suplemento utilizado,

metodologia e consideracoes, 2021.

Autor/ano Participantes Suplemento
Gianotti L. etal,, 305 com CA Impact ®
2002 gastrointestinal
Braga M. et al., 200 com CA Impact ® e dieta
2002 colorretal isoenergética
Bozzetti F et al., 1410 com CA de Impact ®
2007 colorretal, estoma-

go e pancreas
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Metodologia

Grupo | — 5d via oral; Grupo
II - 5d via oral + no pds ope-
ratério via parenteral; Grupo
Ill- ndo usou.

Grupo |- 5d via oral + pods
operatorio via parenteral; Gru-
po II- 5d via oral; Grupo lll- 5d
via oral (dieta isoenergética);
Grupo IV- ndo usou.

Grupo |- nutricdo imunomo-
deladora (Impact ®); Grupo
l- nutricdo enteral; Grupo
ll- nutrico parenteral total;
Grupo IV- fluidos intravenosos,
glicose se bem nutrido e ami-
noacidos se mal nutrido.

Resultados

Melhora significativa nos grupos | e Il ao uso de terapia nutricio-
nal, a utilizacdo do suplemento tanto no pré-operatério quanto
no perioperatério demonstram eficacia além dereduzir os efeitos
colaterais. Em relacdo as infeccdes ndo houve dados estatisticos
significativos.

Reduziu infeccdo pds-operatdria em grupos suplementados e ndo
suplementados. O suplemento apresentou mais resposta inflama-
téria do que nutricional propriamente dita.

Houve beneficio em todas as vias de nutricdo, destaque em pacien-
tes com grave perda de peso. As terapias que utilizam suplemento
em comparacao a de fluidos intravenosos também apresentaram
desfechos importantes em pacientes que ndo tiveram perda pon-
deral >10% nos Ultimos meses. Apresentou reducéo das complica-
ces infecciosas em I, sugerindo que o aporte nutricional modula
o sistema imunolégico mesmo em condicBes de imunossupressao
pos cirlrgica.
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Giger, U. et al,,
2007

Marques, D et al.,
2013

Xu, J. etal., 2006

Sequin, P.etal.,
2016l

Barker, L. A. etal.,
2013

46 com CA gas-
trointestinal

Impact ® e Impact
Plus Glicina

21 com CA de Esto-
mago, Esdfago, Vias
Biliares e Pancreas

Placebo em cépsula e
Omega-3 em capsula

60 com CA gas- Impact ® e Nutricao
trointestinal Enteral Padrao
35 com CA no Impact ® e Placebo
figado
95 com CA gas- Impact ®
trointestinal
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Grupo | (Impact ®) - 5d via
oral + 7d no pds operatério;
Grupo Il (Impact Plus) - 2d via
oral + 7d no pds operatério;
Grupo Il (Impact ®) - via oral
7d apenas no poés operatdrio.

Grupo | (Placebo) - 14d via
oral, 2 doses/d; Grupo Il -
(Omega-3) - 14d via oral 2
doses/d

Grupo | - (Impact ®) - 7d via
enteral pré operatorio; Grupo
II - (Nutricdo Padrdo) - 7d en-
teral pré operatdrio

Grupo | - (Impact ®) - 3 vezes
ao dia, 7d no pré operatério
via oral e 3d no pés operatdrio
via parenteral; Grupo Il - Pla-
cebo - 3 vezes ao dia, 7d no
pré operatorio via oral e 3d no
pos operatorio via parenteral

Grupo | - (Impact ®) - 3 vezes
ao dia, 5d via oral; Grupo Il -

Avaliagdo nutricional de pacientes cirtirgicos com cancer gastrointestinal em uso de suplemento alimentar

Apresentou reducdo significativa em relac&o a inflamacéo perio-
peratoria, como também, de complicagbes no pds-operatério em
relacdo ao grupo lll. Ressaltou-se a eficiéncia tanto do Impact Plus
quanto do Impact® no pré-operatorio.

Nenhum dos participantes relatou reacdes adversas ou qualquer
outro sintoma. Nao houve diferenca estatistica de perda de peso
entre os dois grupos, entretanto, nogrupo | (70%) dos participan-
tes perderam peso, enquanto do grupo Il (72%) ganharam peso,
além de melhora nos niveis séricos de Transferrina e diminuicdo
dos niveis de PCR e Cortisol que demonstra melhor resposta infla-
matéria de fase aguda e estabilizou a perda ponderal.

Observou que ndo teve diferencas significativas a respeito das vari-
aveis imunoldgicas e nutricionais entre os dois grupos, no entanto,
houve diminuicdo de complicacdes pds operatdrias, assim como os
dias hospitalizados para o grupo que utilizou o Impact ®

Apresentou uma pequena diferenca nas infecgdes e problemas
adversos, quatro participantes sofreram algum tipo de infeccdo e
apenas um que utilizou o Impact ® teve infecgdo, porém, ndo é
uma diferenca estatistica. Também relata que ndo houve recupera-
¢do importante na funcao hepética dos participantes.

Mostrou ser mais positivo para pacientes desnutridos, diminuindo
0 tempo de internacdo e consequentemente reduzindo custos.

Fonte: Autores, 2021.

Ap0s selecao foi realizada a analise dos
estudos nos eixos: tipo de cirurgia, divisao
de grupo controle, suplemento nutricional
utilizado, periodo de uso do suplemento e
desfechos clinicos encontrados no escopo.

DISCUSSAO

Os pacientes de neoplasias do TGl
apresentam risco de perda de massa mus-
cular devido a sarcopenia e a caquexia,
ambas sdo manifestagbes frequentes e
consideradas secundarias em relagao aos
efeitos mecanicos das neoplasias do TGl e
justifica-se também pelas alteracoes neuro-
enddcrinas e pelo processo inflamatério.'

Nesse sentido, um estudo realizado na
Suica demonstrou no pds-operatério um
menor nivel de TNF-a naqueles que rea-
lizaram o uso de suplementagcdo em rela-
¢do aos que ndo fizeram o uso do mesmo,
diferindo-se o grupo controle do grupo de

Sem suplementacdo

tratamento pelo aumento desta citocina
pré-inflamatéria de forma expressiva com
grande significancia para a estatistica, sa-
bendo que este aumento se associa a um
progndstico negativo. Havendo ainda,
uma elevagdo leucocitdria maior no grupo
controle, contudo, ndo houve discrepancia
significativa de valores em relacdo aos de-
mais grupos. Em relagdo a interleucina, em
especifico a IL-6, encontrou-se elevada nos
primeiros momentos do pds-operatério em
todos os grupos, no entanto, nos posterio-
res momentos, os grupos tratados com su-
plementacao obtiveram valores semelhan-
tes ao pré-operatério, em contrapartida do
grupo controle que se seguiu com a citoci-
na elevada. Além disso, o estudo ressalta a
atenuagdo de complicagdes infecciosas no
pés-operatorio.'?

Sabendo que o desenvolver do cancer
reiteradamente acarreta em grande perda
ponderal, e com a submissdodo paciente

DOI: https:/doi.org/10.36489/nursing.2023v26i296p9268-9279
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ao estresse presente no processo cirdrgico
quando necessario, precede uma resposta
inflamatéria sistémica, influenciando po-
sitivamente em um bom progndstico e no
sistema imunoldgico destes."”

O mesmo foi observado em pesquisas
na Italia e China ao demonstrar a deplecao
de complicagbes infecciosas, enfatizando
a eficiéncia positiva do imunomodela-
dor.”'%1* Nesse contexto, as suplementa-
¢des nutricionais enriquecidas com dmega
-3 ganham destaque pois atuam na imu-
nomodulagdo do sistema imunolégico,
suprimindo respostas inflamatérias signifi-
cativas no pés-operatério.'®

No Brasil, os resultados imunoldgicos
foram positivos para atuar na resposta cau-
sado por estresse cirtrgico, tais como nivel
de proteina C reativa menor no grupo que
recebeu suplemento dessa forma destacan-
do a possivel diminuicdo da resposta infla-
matoria e de estresse metabdlico, também
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observado que houve diminuicdo no corti- FIGURA 2. Analise do risco de viés dos artigos selecionados, 2021.
sol e aumento na transferrina. Além disso,
analisou o nivel de capacidade funcional
nos participantes e demonstrou aumento
consideravel nos participantes que utiliza-
ram as capsulas enriquecidas de 6mega-3
em comparacao aos demais."

Em relagdo a perda de peso em 10%
nos dltimos 6 meses, mostrou-se como

uma das varidveis em alguns estudos, sa-
be-se que essa perda torna esses pacientes
considerados desnutridos entdo o suple-
mento pode apresentar desfechos diferen-
tes em pacientes nutridos o que representa
um possivel viés metodoldgico dentro dos
estudos, a explicacdo disso é visto em um
estudo onde explicam que os pacientes
desnutridos implica na resposta imune e
necessitam de mais energia e nitrogénio.
BA exemplo disso, dois estudos que tra-
balharam apenas com pacientes bem nu-
tridos que ndo apresentaram perda de peso
>10% nos Gltimos 6 meses, foi identificado
eficacia nos grupos que fizeram o uso de
imunonutricaoe no outro apresentou um
aumento nos biomarcadores de regenera-

‘ Blinding of partcipants and personnsd (pedidemance bias)
. Blinding of ouliome assessmenl {detechon bias)

@ ® @ @ @ | incomgiete outcome data {attrition bias)

& | @ | Selectve repodting (reporting bias)

. . .. Odher bias

@ @@ | @® | @ | aiocation contealmen (selecion bias)

® ® .. @ | | ® | @ | Random sequence gensration (selecsion bias)

¢ao hepatica, y-GT e a-FP, mas ndo resul-
tou na melhora da fungdo hepdtica. Porém, Baker 2013
em ambos os estudos nao houve reducao
das complicacdes pés-cirdrgicas ao utiliza- Bozzeti 2007
ro suplemento.”"
A indicagdo do suporte nutricional Braga 20032 - l.l
precisa seguir critérios que considerem a r - - -
individualidade do paciente, o estado nu- anofl 2002 . .
tricional, o estagio da doenga, os efeitos
do tratamento e a fungdo gastrointestinal. Gigar 2007
Devido as inovagoes tecnoldgicas, nos dl- i . . kil ! i ._I
timos dez anos, houve grandes avangos na M
' rquee 2013
terapia nutricional o que possibilitou o au- . . . . .
mento da sua eficdcia e reduziu os riscos
Seguin 2013
de complicagoes.' a . . . . .
Sendo assim,ha a reflexao do uso do
suplemento alimentar como forma de di- XU 2008 . ' . - .

minuir os gastos relacionados a cirurgias
gastrointestinais  considerando que as
complicagdes pds cirdrgicas iriam reduzir,
e assim, causando um menor tempo de
permanéncia na unidade hospitalar, geran-
do beneficio financeiro pro hospital e pro
paciente. Portanto, foi identificada umare-  naqueles que fizeram uso de suplemento,  resultado, ainda assim nao alcangou cal-
ducdo de 1,7 dias de estadia no hospital ~ mas esclarece que apesar de demonstrar  culo estatistico, embora tenha apresenta-

Fonte: Autores, 2021.
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do diminuicdo nas taxas de complicagoes
nesses participantes. O autor faz a ressalva
que o ndo alcance de dados como o es-
perado pode ser relacionado a baixa po-
téncia do estudo que teve duragdo de 26
meses devido a lentiddo no recrutamento
desses pacientes."

Apesar dos desdobramentos majorita-
riamente positivos nos grupos controlados,
ainda assim ha divergéncias encontradas
nos estudos que precisam ser esclarecidas
principalmente devido a variedade de de-
senhos de estudos.

CONCLUSAO

De fato, a utilizagdo do 6mega-3 tem
se mostrado eficaz em pacientes em di-

Rodrigues, L. C., Santos, A. R. N., Lacorte, C. S., Mos, L. A. S., Silva, F. R. P, Lopes, G. S., Aratjo, A. E. G., Benevides, J. M. M.
Avaliagdo nutricional de pacientes cirtirgicos com cancer gastrointestinal em uso de suplemento alimentar

versos estudos em pacientes oncolégicos
desnutridos, principalmente em niveis bio-
quimicos, além de trazer uma melhora na
vida desses pacientes, promovendo menor
dependéncia de outras pessoas e reduzin-
do as internagoes. Foi observado que nos
artigos houve melhora na capacidade fi-
sica e resposta na diminui¢ao de compli-
cagoes e tempo de internagdo. Pacientes
com estado nutricional mais debilitado
obtiveram desfechos melhores com uso de
suplemento e diminuindo o periodo de in-
ternacdo dos mesmos.

Embora estes achados evidenciem o
papel do 6mega-3 como potencial suple-
mentagdo para imunoterapia em neopla-
sias do TGl, algumas limitagdes devem
ser denotadas. Primeiramente, os estudos

foram muito heterogéneos, tanto em abor-
dagens terapéuticas quanto no desenho
metodoldgico utilizado. Segundo o nu-
mero limitado de participantes inclusos,
em virtude da enorme perda de pacientes
durante o tratamento, influéncia na quan-
tificacao da evidéncia cientifica sobre este
tema. Terceiro, a elevada heterogeneidade
metodoldgica dos estudos impediu a rea-
lizagdo de uma abordagem metanalitica
para os dados.

A respeito de tais limitagdes, os estudos
apresentaram significativa qualidade meto-
dolégica em que a maioria destes recebeu
escore de baixo risco de viés. No entanto,
mais estudos sdo necessdrios para validar
os resultados desta revisao sistematica.
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