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Background: Esta guideline é baseada nas diretrizes cientificas atuais da ESPEN sobre
nutricdo em doentes com cancro.

Métodos: as guidelines da ESPEN foram encurtadas e transformadas em fluxogramas para
facilitar o uso na pratica clinica. O guia pratico é dedicado a todos os profissionais, incluindo

médicos, dietistas, nutricionistas e enfermeiras que trabalham com doentes oncolégicos.

Resultados: S3o apresentadas 43 recomendagbes com comentarios curtos para o
manuseamento nutricional e metabdlico de doentes com doencas neoplasicas. As
recomendacoes relacionadas com a doenca sao precedidas por recomendacgdes gerais sobre o

diagndstico do estado nutricional em doentes com cancro.

Conclusdo: Esta guideline vai orientar os profissionais de saide que tratam de doentes

oncolégicos para oferecer cuidados nutricionais ideais.

Keywords

Cancer, Cachexia, Malnutrition, Sarcopenia, Anorexia, Surgery, Radiotherapy, Chemotherapy

Palavras-chave

Cancro, Caquexia, Desnutri¢do, Sarcopénia, Anorexia, Cirurgia, Radioterapia, Quimioterapia

Abreviatutas

IMC, indice de massa corporal; NE, nutricdo entérica; RAPC, recuperacdo aprimorada pds
cirurgia; Gl, gastrointestinal; BHM, butirato de p-hidroxi-p-metilo; TCTH, transplante de
células-tronco hematopoéticas; AINE, anti-inflamatoério nao esteroides; SNO, suplementos de
nutricdo oral; PEG, gastrostomia endoscépica percutanea; NP, nutrigdo parentérica; ECR,
ensaio clinico randomizado; GER, gasto energético de repouso; RIG, gastrostomia de insercdo

radioldgica; GET, gasto energético total; THC, Tetrahidrocanabinol.
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Introduc¢ao

As doencas neoplasicas representam a segunda causa de morte em todo o mundo e espera-se
que o numero de novos casos aumente significativamente nas préoximas décadas. A
desnutricdo é uma caracteristica comum em doentes com cancro e é uma consequéncia tanto
da presenc¢a do tumor quanto dos tratamentos médicos e cirtrgicos anti cancro. A desnutrigao
tem um impacto negativo na qualidade de vida e nas toxicidades do tratamento, e foi
erradicado que até 10-20% dos doentes com cancro morrem devido as consequéncias da
desnutri¢do, e ndo pelo tumor em si. Assim, a nutricao desempenha um papel crucial no
tratamento do cancro multimodal. Evidéncias vigorosas indicam que as questdes nutricionais
devem ser levadas em consideracdo desde o momento do diagnéstico do cancro, dentro de
uma via diagndstica e terapeuta, e devem ocorrer em paralelo aos tratamentos
antineoplasicos. No entanto, em todo o mundo, a desnutri¢do relacionada com o cancro ainda
é amplamente nao reconhecida, subestimada e subtratada na pratica clinica. Essas guidelines
baseadas em evidéncias foram desenvolvidas para traduzir as melhores evidéncias atuais e a
opinido de especialistas em recomendagdes para equipes multidisciplinares responsaveis pela
identificacdo, prevencdo e tratamento de elementos reversiveis da desnutricdo em doentes

adultos com cancro.
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Metodologia

O presente guia pratico consiste em 43 recomendacgdes e é baseado nas guidelines da Sociedade
Europeia de Nutrigdo Clinica e Metabolismo (ESPEN) sobre nutri¢do em doentes com cancro, a
versdo pratica (1) e a versao cientifica (2). A diretriz original foi encurtada, restringindo os
comentarios as evidéncias e literatura reunidas nas quais as recomendagdes se baseiam. As
recomendacodes ndo foram alteradas, mas a apresentacdo do conteddo foi transformada numa
apresentacdo grafica consistindo em fluxogramas de tomada de decisdo sempre que possivel. A
diretriz original foi desenvolvida com base na estrutura ESPEN para diretrizes especificas para
doencas (3) e os tdpicos a serem cobertos foram decididos por meio de varias rodadas de
discussdao e modificagdo, em busca de meta-andlises, revisdes sistemdticas e estudos
comparativos baseados em questdes clinicas de acordo com o formato PICO. A evidéncia foi
avaliada e combinada para desenvolver recomendagdes clinicas usando o método GRADE.
Todas as recomendac¢des nao foram apenas baseadas em evidéncias, mas também passaram
por um processo de consenso, que resultou em um percentual de concordancia (%). Sempre
que possivel, estiveram envolvidos representantes de diferentes profissdes (médicos,
nutricionistas, enfermeiras, outros), bem como representantes de doentes. Os membros do
grupo de orientacdo foram selecionados pela ESPEN para incluir uma variedade de profissoes
e areas de especializacdo. O processo de orientacdo foi encomendado e apoiado
financeiramente pelo ESPEN e pela Parceria Europeia para a A¢do contra o Cancro (EPAAC),
uma iniciativa a nivel da UE. A escassez e disseminacao da diretriz foi financiada em parte pela
sociedade United European Gastroenterology (UEG), e também pela ESPEN. Para obter mais
detalhes sobre a metodologia, consulte a versdao completa da guideline ESPEN (2) e a estrutura
ESPEN para guidelines especificas de doengas (3). A guideline pratica ESPEN “Nutri¢do Clinica
no Cancro” foi estruturada de acordo com um fluxograma que cobre todos os aspectos

nutricionais do cancro (Figura 1).
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1. CONCEITOS GERAIS DE TRATAMENTO RELEVANTES PARA TODOS OS DOENTES COM

CANCRO
1.1 Triagem e Avaliacao (Figura 2)

1) Para detectar disturbios nutricionais num estadio inicial, recomendamos avaliar
regularmente a ingestdo nutricional, alteracdo de peso e indice de massa corporal (IMC),
iniciamos com o diagnéstico de cancro e repetindo dependendo da estabilidade do quadro
clinico. (Recomendagdo B1-1; for¢a da recomendagdo forte - nivel de evidéncia muito baixo

- forte consenso)

2) Em doentes com rastreio anormal, recomendamos avaliag¢do objetiva e quantitativa da
ingestdo nutricional, sintomas de impacto nutricional, massa muscular, desempenho fisico
e o grau de inflamagdo sistémica. (Recomendag¢do B1-2; forca da recomendagdo forte -

nivel de evidéncia muito baixo - consenso)
1.2 Requisitos de energia e substrato

3) Recomendamos que o gasto energético total (GET) de doentes com cancro, se ndo
medido individualmente, seja considerado semelhante ao de individuos sauddveis e
geralmente variando entre 25 e 30 kcal/kg/dia. (Recomendag¢do B2-1; for¢a da

recomendacao forte - Nivel de evidéncia baixo - consenso)
Comentario

E bem sabido que uma dieta insuficiente leva a desnutri¢do crénica. Para manter um estado
nutricional estavel, a dieta deve atender as necessidades energéticas do paciente, que sdo a
soma do gasto energético de repouso (GER), atividade fisica e, numa pequena porcentagem, da
termogénese induzida pela dieta. Em doentes com cancro, o GER determinado por calorimetria

indireta, o padrao ouro, foi relatado como inalterado, aumentado ou diminuido em relacdo aos
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controles nao portadores de tumor (4). Um grande estudo do grupo de Lundholm (5),
aproximadamente 50% de todos os doentes oncolégicos que estavam a perder peso eram
hipermetabdlicos quando comparados a controles apropriados, permitindo similaridade na
atividade fisica, composicao corporal, idade e perda de peso. Da mesma forma, em doentes com
cancro recém-diagnosticado, 47% eram hipermetabdlicos e exibiam uma proporg¢ao maior de
GER medido versus previsto por kg de massa livre de gordura (6). Embora o GER esteja
aumentado em muitos doentes com cancro, quando o GET é considerado, esse valor parece ser
menor em doentes com cancro avangado quando comparado aos valores previstos para
individuos saudaveis, a principal causa parece ser uma reducao na atividade fisica diaria (7, 8) .
Em suma, parece sensato iniciar a terapia nutricional presumindo que a GET seja semelhante a
controles saudaveis. O GET pode ser estimado a partir de férmulas padrao para GER e valores

padrao para nivel de atividade fisica (8).

4) We recommend that protein intake should be above 1 g/kg/day and, if possible up to 1.5
9/kg/day. (Recommendation B2-2; strength of recommendation strong - Level of evidence

moderate - strong consensus)

Commentary

Muscle protein synthesis is not blunted in patients with cancer. Several studies suggest that
this process is not impaired and remains responsive to the dietary supply of amino acids, albeit
a somewhat higher quantity amino acids (proteins) than in young, healthy individuals (9). Data

regarding the nutritional quality of proteins in cancer patients are very scarce (10-12).

4) Recomendamos que a ingestdo de proteinas seja superior a 1 g/kg/dia e, se possivel, até
1,5 g/kg/dia. (Recomendagdo B2-2; forca da recomendacdo forte - Nivel de evidéncia

moderado - forte consenso)

Comentario
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A sintese de proteinas musculares ndo é obstruida em doentes com cancro. Varios estudos
sugerem que esse processo nao é prejudicado e permanece responsivo ao suprimento dietético
de aminoacidos, embora numa quantidade um pouco maior de aminoacidos (proteinas) do que
em individuos jovens e saudaveis (9). Os dados sobre a qualidade nutricional das proteinas em

doentes com cancro sao muito escassos (10-12).

5) Recomendamos que vitaminas e minerais sejam fornecidos em quantidades
aproximadamente iguais a dose didria recomendada e desencorajamos o uso de
micronutrientes em altas doses na auséncia de deficiéncias especificas. (Recomendacdo

B2-4; forca da recomendagdo forte - Nivel de evidéncia baixo - forte consenso)

Comentario

Estima-se que 50% de todos os doentes com cancro consomem produtos médicos
complementares ou alternativos (13); uma grande fracdo disso é responsavel por suplementos

multivitaminicos.

A deficiéncia de vitamina D foi associada a incidéncia de cancro (14), mas uma meta-analise de
40 ensaios clinicos randomizados (RCTs) relatou que a suplementacao de vitamina D com ou
sem calcio ndo reduziu os resultados esqueléticos ou ndo esqueléticos em individuos residentes
na comunidade ndo selecionados em mais de 15% (15). Outras revisoes sistematicas chegaram

a uma conclusdo semelhante (16).

Em um ECR 14.641, médicos norte-americanos combinaram a suplementagdo com vitamina E
(400 UI/dia) e vitamina C (500 mg/dia) por uma média de dez anos sem qualquer efeito na
incidéncia de cancro (17). Nem a suplementacdo a longo prazo com vitamina E (400 Ul/dia)
nem selénio (200 pg de selenometionina) tiveram efeito benéfico na incidéncia de cancro da

prostata (18).
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6) Em doentes com perda de peso, com cancro e com resisténcia a insulina, recomendamos
aumentar a proporgdo de energia da gordura para a energia de hidratos de carbono. O
objetivo é aumentar a densidade energética da dieta e reduzir a carga glicémica.

(Recomendacdo B2-3; forca da recomendagdo forte - Nivel de evidéncia baixo - consenso)
Comentario

Em doentes com resisténcia a insulina, a captagdo e a oxidacao da glicose pelas células
musculares sao prejudicadas; no entanto, a utilizacdo de gordura é normal ou aumentada,
sugerindo assim um beneficio para uma proporg¢ao mais alta de gordura para hidratos de
carbono. A gordura é eficientemente mobilizada e utilizada como fonte de combustivel em
doentes com cancro (19). Em comparacdo com individuos saudaveis, a depuracao metabolica
de diferentes emulsdes lipidicas foi aumentada em doentes com cancro e com peso estavel e
ainda mais em doentes com perda de peso e cancro (20). Além disso, ha vantagens adicionais
em substituir a glicose por lipidos em regimes de nutricao parentérica (NP). Parece prudente
tentar limitar os riscos infeciosos associados a hiperglicemia, os quais, embora relatados
principalmente em ambientes nao oncoldgicos, podem ser esperados de forma semelhante em

doentes com cancro e com resisténcia a insulina.

Nao houve estudos clinicos com comparacdo dos efeitos de diferentes emulsdes de gordura em

doentes com cancro; o papel dessas emulsdes alternativas ainda nao esta claramente definido.

1.3 Intervencoes nutricionais (Figura 3)

7) Recomendamos intervengdo nutricional para aumentar a ingestdo oral em doentes com
cancro que conseguem comer, mas estdo desnutridos ou em risco de desnutri¢cdo. Isso
inclui aconselhamento nutricional, tratamento de sintomas e distiirbios que prejudicam a

ingestdo de alimentos (sintomas de impacto nutricional) e oferta de suplementos

9
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nutricionais orais (ONS). (Recomendagédo B3-1; forca da recomendagdo forte - Nivel de

evidéncia moderado - consenso)

Comentario

A terapia nutricional deve ser iniciada preferencialmente quando os doentes ainda ndo estao
gravemente desnutridos. A primeira forma de suporte nutricional deve ser o aconselhamento
nutricional para ajudar a controlar os sintomas e estimular a ingestdo de alimentos e liquidos
ricos em proteinas e energia que sejam bem tolerados; uma dieta rica em energia e proteina é
a forma preferida de manter ou melhorar o estado nutricional. O uso adicional de SNO é
aconselhado quando uma dieta enriquecida ndo é eficaz para atingir os objetivos nutricionais.
A nutricao médica é indicada se os doentes sdo incapazes de comer adequadamente (por
exemplo, menos de 50% da necessidade por mais de uma semana ou apenas 50 a 75% da
necessidade por mais de duas semanas). Se a decisao foi tomada para alimentar um paciente,
recomendamos nutricdo entérica (NE) se a nutrigdo oral continuar inadequada apesar das
intervenc¢oes nutricionais (aconselhamento, SNO), e NP se NE nao for suficiente ou vidvel. A
terapia nutricional em doentes com cancro que estdo desnutridos ou em risco de desnutrigdo
demonstrou melhorar o peso corporal e a ingestdao de energia, mas ndo a sobrevivéncia (21,
22). Em doentes submetidos a radioterapia (adjuvante), ha boas evidéncias de que o suporte
nutricional melhora também alguns aspectos da qualidade de vida (23), mas esses resultados

ainda ndo foram confirmados em doentes em quimioterapia (21, 24).
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8) Recomendamos ndo usar disposi¢cées dietéticas que restrinjam a ingestdo de energia
em doentes com ou em risco de desnutricdo. (Recomendagdo B3-2; for¢a da recomendagdo

forte - Nivel de evidéncia baixo - forte consenso)

Comentario

Recomendamos contra todas as formas de dieta que ndo sdo baseadas em evidéncias clinicas,
ndo tém eficacia comprovada e que podem ser potencialmente prejudiciais. Nao ha dietas
conhecidas para curar o cancro de forma reprodutivel ou prevenir a recorréncia do mesmo. Em
muitos casos, os argumentos de apoio ndo sao baseados em raciocinios cientificos nem em
evidéncias sélidas e as informacgdes de apoio sdo derivadas de anedotas e fontes nado verificaveis
na literatura popular e na Internet, em vez de literatura revisada por pares (25). Essas dietas
aumentam o risco de ingestdo insuficiente de energia, gordura e proteina, bem como o risco

geral de deficiéncia de micronutrientes.

Nado ha ensaios clinicos que demonstrem o beneficio de uma dieta cetogénica em doentes
oncolégicos (26, 27). Devido a sua baixa palatabilidade, as dietas cetogénicas podem levar a
ingestdo insuficiente de energia e perda de peso (27). Uma pequena série observacional e um
pequeno ensaio randomizado relataram boa tolerabilidade do jejum em humanos (28, 29), mas
sem evidéncia de beneficio do jejum durante a quimioterapia, ndo recomendamos o uso desta
abordagem antes, durante ou apds a aplicacdo de agentes anticancro. A razio para esta
recomendacdo também se deve aos riscos conhecidos de desnutricio e porque os doentes

podem ser tentados a prolongar os episédios de jejum.

9) Se for tomada a decisdo de alimentar um paciente, recomendamos NE se a nutrigdo oral
permanecer inadequada apesar das intervengées nutricionais (aconselhado, SNO), e NP se
a NE ndo for suficiente ou vidvel. (Recomendagdo B3-3; for¢ca da recomendagdo forte - Nivel

de evidéncia moderado - forte consenso)
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Comentario

Em doentes com cancro que ndo conseguem comer, digerir ou absorver alimentos, a nutricao
médica pode estabilizar o estado nutricional. Em doentes com tumores que prejudicam a
ingestdo oral ou o transporte de alimentos no trato gastrointestinal superior (GI), o estado
nutricional pode ser estabilizado por NE (30, 31). Em casos de insuficiéncia intestinal grave
devido a enterite por radiacdo, obstrucdo intestinal crénica, sindrome do intestino curto,
carcinose peritoneal ou quilotérax, o estado nutricional pode ser mantido por NP (32-34). Foi
relatado que em doentes com cancro de cabega e pescog¢o as taxas de complicagdes foram
menores com sondas nasogastricas em comparagdo com a alimentagdo via PEG, enquanto as
taxas de sucesso foram altas (35). Recomendamos aumentar a invasividade da abordagem
nutricional somente apés avaliar cuidadosamente a inadequacgdo da via oral mais fisiolégica. A
pratica clinica, contra-indica¢des, complicacdes e monitoramento de NE e NP ndo diferem entre
doentes com cancro e doentes com doencas benignas (36). Os riscos e prejuizos, bem como a
possivel futilidade da nutricio médica, devem ser pesados contra os possiveis beneficios
fisiolégicos e/ou psicolégicos, para um determinado paciente e familia. Como regra geral,
considera-se que os riscos da NP superam seus beneficios para doentes com prognostico

inferior a dois meses.

Comentario

A caracteristica bioquimica classica da sindrome de realimentacdo é a hipofosfatemia, mas
também pode apresentar equilibrio anormal de sédio e fluidos, alteragdes no metabolismo da
glicose, proteina e gordura, deficiéncia de tiamina, hipocalemia e hipomagnesemia. Antes e
durante a reposicdo nutricional, é prudente fornecer vitamina B1 em doses diarias de 200-300
mg, bem como uma mistura balanceada de micronutrientes. Os seguintes eletrélitos devem ser

monitorizados e substituidos, se necessario, pela via oral, entérica ou parentérica: potassio

12
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(necessidade de aproximadamente 24 mmol/kg/dia), fosfato (necessidade de
aproximadamente 0,3-0,6 mmol/kg/dia) e magnésio (necessidade de aproximadamente 0,2

mmol/kg/ dia se fornecido por via intravenosa ou 0,4 mmol/kg/dia se fornecido por via oral)

11) Em doentes com ingestdo alimentar cronica insuficiente e/ou ma absorg¢édo
incontrolavel, recomendamos NE domiciliar ou NP em doentes adequados.
(Recomendacgado B3-5; for¢a da recomendagdo forte - Nivel de evidéncia baixo - forte

consenso)
Comentario

A suspensdo da nutri¢do médica ou a decisdo de ndo iniciar a nutricdo médica num paciente
que é incapaz de consumir alimentos geralmente é considerada apenas em um cenario de final
de vida. Existem dados que mostram os beneficios da NE ou NP domiciliar em doentes com
cancro com defeitos crénicos de ingestao ou absor¢ao de nutrientes, mesmo no cancro
avancado, desde que haja uma sobrevida de mais de algumas semanas (37, 38). Um beneficio
pode ser inferido pelo fato de que alguns doentes com cancro sobrevivam muitos meses e até
anos exclusivamente com NP, ou seja, periodos de tempo durante os quais qualquer pessoa
sem comida teria sucumbido a fome (32, 39). E importante avaliar as habilidades cognitivas e

fisicas do paciente antes de iniciar um programa de treinamento de NP em casa.
1.4 Exercicio

12) Recomendamos manuteng¢do ou aumento do nivel de atividade fisica em doentes com
cancro para apoiar a massa muscular, a fungdo fisica e o padrdo metabdlico.

(Recomendacado B4-1; for¢ca da recomendagdo forte - Nivel de evidéncia alto - consenso)
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Comentario

A atividade fisica é bem tolerada e segura em diferentes estadios do cancro e também os
doentes com estadios avancados da doenca sdo capazes e desejam envolver-se em atividades
fisicas (40, 41). Consiste em treino de intensidade moderada supervisionado ou domiciliar (50
- 75% da frequéncia cardiaca maxima ou capacidade aer6bia da linha de base), trés sessdes por
semana, por 10 - 60 minutos por sessdo de exercicio. A atividade fisica em doentes com cancer
estd associada a manutencao ou melhorias significativas na capacidade aerébia, for¢a muscular,
qualidade de vida relacionada a sadde, autoestima e reducdo da fadiga e ansiedade (42-44).
Para alguns doentes, as recomendacgdes de atividade fisica devem consistir em motivar os

doentes a uma caminhada didria, a fim de reduzir os riscos de atrofia por inatividade.

13) Sugerimos exercicios de resisténcia individualizados, além de exercicios aerdbios, para
manter a forca muscular e a massa muscular. (Recomendacdo B4-2; forca da

recomendacao fraca - Nivel de evidéncia baixo - forte consenso)

Comentario

Doentes oncolégicos, em geral, relatam baixos niveis de atividade fisica e tanto a inatividade
quanto o tratamento do cancro (45, 46) tém sérios efeitos adversos na massa muscular (47).
Uma revisao sistematica recente concluiu que os exercicios aerobios e de resisténcia melhoram
a forca muscular da parte superior e inferior do corpo mais do que o cuidado usual, e ha alguma
indicacdo de que o exercicio de resisténcia talvez seja mais eficaz para melhorar a forca

muscular do que o exercicio aerdbio (44).

1.5 Farmaconutrientes e agentes farmacoldgicos (Figura 4)

14) Sugerimos considerar corticosteroides para aumentar o apetite de doentes com cancro
anorexigeno com doeng¢a avang¢ada por um periodo restrito (1-3 semanas), mas estar

ciente dos efeitos colaterais (por exemplo, perda de massa muscular, resisténcia a insulina,
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infecdes). (Recomendacdo B5-1; for¢a da recomendacado fraca - Nivel de evidéncia alto -

consenso)

Comentario

Uma revisdo sistemadtica de terapias farmacolégicas para anorexia associada ao cancro e perda
de peso em doentes adultos com neoplasias ndo hematoldgicas, Yavuzsen et al (2005)
encontraram apenas duas classes de medicamentos (progestagenos e corticosteroides) com
evidéncias suficientes sobre eficacia e seguranca de estimulantes do apetite, para apoiar o uso
em doentes com cancro. O efeito antianorético dos corticosteroides é transitorio e desaparece
apds algumas semanas (48), quando a miopatia e a imunossupressdo se manifestam; a
resisténcia a insulina é um efeito adverso metabdlico precoce, a osteopenia é um efeito de longo
prazo. Devido a esses efeitos adversos, principalmente com uso mais prolongado, os
corticosteroides podem ser mais adequados para doentes com expectativa de vida curta,
principalmente se apresentarem outros sintomas que podem ser atenuados por essa classe de

medicamentos, como dor ou ndusea.

15) Sugerimos considerar progestdgenos para aumentar o apetite de doentes com cancro
anorexigeno com doen¢a avangada, mas estar ciente dos efeitos colaterais potencialmente
graves (por exemplo, tromboembolismo). (Recomendagdo B5-2; for¢ca da recomendacgdo

fraca - Nivel de evidéncia alto - consenso)

Comentario

Os progestagenos (acetato de megestrol e acetato de medroxiprogesterona) aumentam o
apetite e o peso corporal, mas ndo a massa livre de gordura; podem induzir impoténcia,

sangramento vaginal, tromboembolismo e, em alguns casos, morte (49-51).
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16) Em doentes com cancro avan¢ado submetidos a quimioterapia e em risco de perda de
peso ou desnutridos, sugerimos o uso de suplementacdo com dcidos gordos 6mega 3 de
cadeia longa ou dleo de peixe para estabilizar ou melhorar o apetite, ingestdo de
alimentos, massa corporal magra e peso corporal . (Recomendag¢do B5-7; for¢ca da

recomendacdo fraca - Nivel de evidéncia baixo - forte consenso)

Comentario

Apesar de algumas revisdes sistematicas, como Dewey et al 2007, que concluiram que nao havia
evidéncias suficientes para apoiar uma recomendacao de acidos gordos 6mega-3 de cadeia
longa para tratar a caquexia do cancro (52), duas revisdes recentes demonstram que os acidos
gordos de cadeia longa melhoraram apetite, peso corporal, morbilidade pés-cirdrgica e
qualidade de vida em doentes oncoldgicos com perda de peso(53) e acidos gordos 6mega 3 de
cadeia longa numa populac¢do semelhante durante quimio e/ou radioterapia e relataram efeitos
benéficos quando comparados a um bragco de controle, principalmente a conservacdao da
composicdo corporal (54). Curiosamente, existem varios relatérios sobre os efeitos protetores
do 6leo de peixe nas toxicidades induzidas por quimioterapia, como a neuropatia periférica (55,

56).

Quando suplementados em doses usuais, 6leo de peixe e acidos gordos 6mega 3 de cadeia longa
sdo geralmente bem tolerados. Efeitos gastrointestinais leves foram relatados; o sabor, um
sabor residual ou arroto de peixe, pode prejudicar a adesao (57). Recentemente, o ibrutinibe
foi associado a epistaxe em doentes que tomam suplementos de 6leo de peixe; portanto, os

doentes que recebem ibrutinibe devem ser aconselhados a evitar suplementos de 6leo de peixe.

Devido as inconsisténcias nos efeitos relatados, mas com varios ensaios positivos publicados
durante os ultimos anos relatando beneficios nutricionais, uma justificativa bioldgica plausivel,

apenas efeitos colaterais leves e nenhum problema de seguranca convincentemente sério, uma
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recomendacdo fraca para o uso de 6leo de peixe e longo prazo cadeia de acidos gordos 6mega

3.

17) Em doentes com queixa de saciedade precoce, apds diagndéstico e tratamento da
constipagdo, sugerimos considerar agentes procinéticos, mas estar atentos aos efeitos
adversos da metoclopramida no sistema nervoso central e da domperidona no ritmo
cardiaco. (Recomendag¢do B5-8; forca da recomendagdo fraca - nivel de evidéncia

moderado - consenso)

Comentario

Agentes proé-cinéticos como metoclopramida ou domperidona estimulam o esvaziamento
gastrico e sao usados para melhorar a saciedade precoce (58). Dois ECRs compararam uma
metoclopramida em doses de 40 ou 80 mg / dia com placebo em doentes com cancro avangado
e nausea cronica e observaram uma melhora na nausea, mas nao no apetite ou ingestao calorica

(59, 60).

18) Ndo ha dados clinicos consistentes suficientes para recomendar a suplementag¢do com
cadeia ramificada ou outros aminodcidos ou metabdlitos para melhorar a massa livre de
gordura. (Recomendagdo B5-5; for¢ca da recomendacdo nenhuma - Nivel de evidéncia baixo

- forte consenso)
Comentario

A deplecao de proteina muscular é uma marca da caquexia associada ao cancro e, devido a
presenca frequente de resisténcia anabdlica, a incorporacdo de aminoacidos na dieta é
prejudicada. Dados sugerem que, no cancro, o equilibrio protéico prejudicado pela caquexia e
a resisténcia anabodlica no musculo podem ser superados pela suplementacao simultanea de
insulina e aminodacidos (61). O tratamento a longo prazo com insulina na hora de dormir, no

entanto, ndo teve efeito sobre a massa corporal magra. Um estudo randomizado em 338
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doentes com caquexia de cancro, o tratamento didrio com insulina (0,11 UI / kg / d), além dos
cuidados basicos de suporte, aumentou a gordura corporal total, mas ndo a massa corporal

magra (62).

O B-hidroxi-B-metil butirato (HMB), um metabdlito da leucina, na dose usual de 3 g / dia, tem
sido reivindicado como um agente anticataboélico que minimiza a degradacao de proteinas. Um
ECR maior em 472 doentes com cancro caquético tentou comparar uma mistura oral de HMB,
glutamina e arginina com uma mistura de controle isonitrogénica, mas falhou devido as
dificuldades em cumprir tal regime ao longo de oito semanas; apenas 37% dos doentes
completaram o protocolo e ndo foram observadas diferencas estatisticamente significativas

entre os grupos de estudo (63).

19) Ndo ha dados clinicos suficientes e consistentes para recomendar medicamentos anti-
inflamatorios ndo esteroides para melhorar o peso corporal em doentes oncolégicos com
perda de peso . (Recomendagdo B5-6; for¢ca da recomendacdao nenhuma - Nivel de evidéncia

baixo - forte consenso)
Comentario

Os antinflamatoérios nao esteroides (AINEs) podem reduzir a libertacdo de proteinas e citocinas
de fase aguda pelo tumor e pelos tecidos do hospedeiro. A evidéncia é muito limitada para
recomendar AINEs ou outras drogas antinflamatdrias para o tratamento da caquexia fora dos
ensaios clinicos. Os AINEs podem melhorar o peso em doentes com cancro com caquexia, e ha
algumas evidéncias de seu efeito sobre o desempenho fisico, qualidade de vida autorrelatada e
parametros inflamatorios (64-66). A razdo para nao recomendar AINEs com a intencdo de
tratar a caquexia fora dos ensaios clinicos é baseada na inconsisténcia dos ensaios e na baixa

qualidade dos ensaios (67), mas também é apoiada pelos efeitos colaterais potencialmente
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graves conhecidos dos AINEs, mesmo embora a literatura revisada sobre o uso em caquexia

relata apenas toxicidade quase insignificante (68).

20) Ndo ha dados clinicos suficientes para recomendar canabindides para melhorar os
disturbios do paladar ou anorexia em doentes com cancro. (Recomendacdo B5-3; for¢ca da

recomendagdo nenhuma - Nivel de evidéncia baixo - consenso)

Comentario

O tetraidrocanabinol (THC) é o principal constituinte psicoativo da cannabis e esta disponivel
comercialmente como dronabinol. Um estudo multicentrico prospectivo e randomizado
controlado por placebo em 164 doentes com cancro avancado e sindrome de anorexia-
caquexia, o extrato de cannabis ou THC fornecido em uma dose fixa de 5 mg por dia durante
seis semanas nao melhorou o apetite ou a qualidade de vida (69) . No entanto, num pequeno
RCT piloto em doentes com cancro avangado, falta de apetite e alteracdes quimiossensoriais, o
THC (2,5 mg bid) por 18 dias resultou em melhora da percep¢do quimiossensorial, melhor
percepcao do paladar dos alimentos e melhora do apetite antes das refeicGes em comparacao

ao placebo (70).

Assim, embora o dronabinol possa ter o potencial de melhorar a percepgdo quimiossensorial e
o apetite em doentes com anorexia do cancro, a evidéncia limitada e inconsistente ndo apoia

uma recomendacao.

21) Nao ha dados clinicos suficientes para recomendar esterdides androgénicos
atualmente aprovados para aumentar a massa muscular. (Recomendagdo B5-4; for¢a da

recomendag¢do nenhuma - Nivel de evidéncia baixo - consenso)
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Comentario

Agentes enddgenos e exdgenos tém sido investigados e usados para diminuir a perda
muscular (proteolise) ou para estimular a sintese de proteinas. Entre eles, os esteroides
anabdlicos ou anabdlicos androgénicos foram abordados porque mimetizam as hormonas
sexuais masculinas (testosterona e diidrotestosterona e a menos potente androstenediona)
aumentando a sintese protéica. Em doentes com cancro avangado, niveis pequenos de
testosterona livre sdo frequentemente observados (71). Representantes tipicos de
androégenos investigados em doentes com cancro incluem decanoato de nandrolona (para uso

i.m. 200 mg por semana) e oxandrolona oral ou fluoximesterona (20 mg por dia).

Um estudo randomizado de 37 doentes com carcinoma de células ndo pequenas do pulmao
em quimioterapia, o decanoato de nandrolona (200 mg por semana) foi comparado a
nenhuma terapia adicional; o grupo tratado com nandrolona mostrou uma tendéncia para
uma menor perda de peso corporal (72). Um RCT que incluiu 475 doentes com cancro
caquético comparou um esterdide, uma progestina e fluoximesterona. A fluoximesterona (20
mg / dia) resultou em menos estimulacao do apetite em comparagdo ao acetato de megestrol
(800 mg / dia) e dexametasona (3 mg / dia), enquanto a taxa de descontinuacdo devido a

toxicidade foi semelhante entre os trés bragos de tratamento (73).
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2.INTERVENCOES RELEVANTES PARA CATEGORIAS DE DOENTES ESPECIFICOS
2.1 Cirurgia (Figura 5)

22)

Comentario

No ambiente cirdrgico atual, os doentes com cancro submetidos a cirurgia devem ser tratados
dentro de um programa ERAS que busca minimizar o stress cirdrgico, manter o estado
nutricional, reduzir complicagdes e otimizar a taxa de recupera¢do. Os componentes
nutricionais do ERAS incluem evitar jejum, carga de liquidos e hidratos de carbono pré-
operatdrios e recomeco da dieta oral no primeiro dia pés-operatério. Os dados sugerem que,
quando todos os doentes recebem esses cuidados nutricionais e metabodlicos otimizados, a

resposta metabdlica a cirurgia pode ser minimizada.

23) Para um paciente submetido a cirurgias repetidas como parte de uma via oncolégica
multimodal, recomendamos o manejo de cada episéddio cirirgico dentro de um programa
ERAS. (Recomendacgdo C1-2; forca da recomendacgdo forte - Nivel de evidéncia baixo -

consenso)
Comentario

Doentes submetidos a cuidados oncoldgicos multimodais estdo em risco particular de declinio
nutricional progressivo. Para minimizar um declinio gradual no estado nutricional durante essa
ardua terapia anticancro, é essencial minimizar o impacto nutricional / metabélico de cirurgias

repetidas e gerenciar cada episédio cirturgico dentro do contexto de uma via ERAS.
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24) Em doentes cirurgicos com cancro em risco de desnutri¢do ou que ja estdo desnutridos,
recomendamos suporte nutricional adequado durante o atendimento hospitalar e pds a
alta hospitalar. (Recomendagdo C1-3; forca da recomendacgado forte - Nivel de evidéncia

moderado - consenso)
Comentario

Doentes com risco nutricional moderado ou grave (especialmente aqueles submetidos a
cirurgia de cancro gastrointestinal superior) devem ser considerados para suporte nutricional
pos-operatorio de rotina (quando relevante por via oral ou entérica) e deve-se considerar a

extensao de tal suporte quando o paciente tiver alta (74, 75).

25) Em doentes com cancro gastrointestinal superior submetidos a ressecgdo cirurgica no
contexto do cuidado perioperatério tradicional, recomendamos imunonutricdo oral /
entérica (arginina, dcidos gordos n-3, nucleotidos). (Recomendagdo C1-4; forca da

recomendacao forte - Nivel de evidéncia alto - forte consenso)
Comentario

Doentes com cancro gastrointestinal superior com previsdo de risco nutricional grave
experimentaram complicagdes reduzidas de NP pré-operatéria (76). Posteriormente, foi
demonstrado que os doentes com cancro gastrointestinal superior tratados dentro de um
padrdo tradicional de cuidados peri-operatérios experimentaram uma redu¢do nas
complicacbes infeciosas pds-operatdérias quando administrados oral/entérica, a chamada
"nutricdo imunomoduladora” no periodo peri-operatério ( 77). O termo "nutricdo
imunomoduladora” ou "imunonutricdo" refere-se a suplementos nutricionais liquidos ricos em

nutrientes especificos (arginina, acidos gordos n-3, nucleotidos).
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2.2 Radioterapia (Figura6)

26) Recomendamos que durante a radioterapia - com atengdo especial a radioterapia de
cabega e pescoco, torax e trato gastrointestinal - uma ingestdo nutricional adequada seja
assegurada principalmente por aconselhamento nutricional individualizado e / ou com
uso de SNO, a fim de evitar deteriora¢cdo nutricional, mantenha a ingestdo e evite
interrupgdes da radioterapia. (Recomendagédo C2-1; for¢a da recomendagdo forte - Nivel

de evidéncia moderado - forte consenso)
Comentario

A radioterapia na cabega e pescoco ou eséfago induz mucosite, diminuicdo da ingestdo de
alimentos e perda de peso em até 80% dos doentes (78-89). Da mesma forma, a radioterapia
da regido pélvica esta associada a sintomas gastrointestinais em até 80% dos doentes (90). Por
essas razoes, todos os doentes submetidos a radiacao do trato gastrointestinal ou da regiao de
cabega e pescoco devem receber avaliagdo nutricional completa, aconselhamento nutricional
adequado e, se necessario, suporte nutricional de acordo com os sintomas e estado nutricional
(23, 91). Se o suporte nutricional for necessario, ele deve ser iniciado precocemente e se a
ingestdo de energia for inadequada, SNO sdo recomendados (80) ou NE (79) devem ser

oferecidos.

27) Recomendamos a triagem e o tratamento da disfagia, encorajar e educar os doentes
sobre como manter a fungdo de degluticdo durante a NE. (Recomendacdo C2-3; for¢ca da

recomendacdo forte - Nivel de evidéncia baixo - forte consenso)
Comentario

Um grupo de consenso recomendou recentemente a avaliacdo de todos os doentes com risco
de dificuldades de degluticio antes e durante o tratamento e regularmente durante o

acompanhamento, e que todos os doentes com disfagia recebam prescricao de exercicios de
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degluticdo supervisionados por um profissional. Portanto, avaliacdo da disfagia e intervengoes

profilaticas e terapéuticas devem ser utilizadas regularmente.

28) Recomendamos NE utilizando tubos nasogdstricos ou percutdneos (por exemplo,
gastrostomias endoscopicas percutdneas (PEG)) em mucosite grave induzida por radiacdo
ou tumores obstrutivos de cabeca-pesco¢o ou torax. (Recomendagdo C2-2; forca da

recomendacdo forte - Nivel de evidéncia baixo - forte consenso)
Comentario

Doentes com obstrucdo de cabegca e pescogo ou cancros de eso6fago e em ambientes com
mucosite oral ou esofagica induzida por radia¢do severa esperada, hd um alto risco de perda de
peso, diminuicdo do desempenho fisico, desidratacao, diminuicao da tolerancia ao tratamento
e aumento das interrupg¢oes do tratamento. Em situagdes de alto risco, por ex. sitio primario
hipofaringeo, tumor T4, sexo feminino ou radioquimioterapia combinada (92), NE profilatica
(em oposicao a alimentacao entérica iniciada ap6s o desenvolvimento de disfagia) pode manter
o estado nutricional e evitar a interrupg¢do do tratamento. Varios estudos, principalmente
observacionais retrospectivos, observaram melhora do peso corporal e menores incidéncias de
reinternacdo e interrup¢des do tratamento para doentes tratados com NE precoce em
comparagao com NE tardia ou sem NE (79, 93). O PEG em comparag¢do com gastrostomias
inseridas radiologicamente (RIG) parece estar associado a um menor risco de peritonite e
mortalidade (94). O PEG, em compara¢do com as sondas nasogastricas, mostra que o peso
corporal pode ser mantido de forma semelhante (95), o risco de deslocamento da sonda é
menor (95) e a qualidade de vida é possivelmente melhor (96), enquanto as sondas
nasogastricas estdo associadas a menos disfagia (95 ) e desmame precoce apos o término da

radioterapia (95). Os riscos de pneumonia e outras infecoes sao semelhantes (95).
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29) Ndo recomendamos NP como um tratamento geral em radioterapia, mas apenas se a
nutrigdo oral / entérica adequada nao for possivel, por ex. em enterite de radiagédo severa
ou md absorg¢do severa. (Recomendagdo C2-6; forca da recomendagdo forte - Nivel de

evidéncia moderado - consenso)
Comentario

Aradioterapia da cabeca e pescogo ou regido pélvica estd associada a sintomas gastrointestinais
e perda de peso em até 80% dos doentes (81, 84, 97). O uso de NP é indicado se a tolerdncia
alimentar oral / entérica for insuficiente para fornecer as quantidades necessarias de energia e
nutrientes. Esse é o caso da intolerancia alimentar entérica crénica grave (como nauseas,
vomitos, dor abdominal, ma absor¢do ou diarreias intrataveis) que ndo pode ser superada pela
NE. A insuficiéncia intestinal desenvolve-se em aproximadamente 5% (32) e, nesses doentes, a
NP domiciliar parece ser uma op¢ao de tratamento razodavel, possivelmente superior a

intervencao cirargica (98).

30) Ndo ha dados clinicos consistentes suficientes para recomendar a glutamina para
prevenir enterite / diarreia induzida por radiagdo, estomatite, esofagite ou toxicidade
cutdnea. (Recomendagdo C2-4; forca da recomendagdo nenhuma - Nivel de evidéncia baixo

- forte consenso)
Comentario

Existem algumas evidéncias de potenciais efeitos benéficos da glutamina contra a mucosite
induzida por radiacgao e toxicidade cutdnea. Dois pequenos estudos randomizados relataram
que os enxaguatdrios bucais com glutamina (16 g / dia; 17 doentes) (99) ou glutamina
intravenosa (0,3 g / kg / dia; 29 doentes) (100) quando comparados ao placebo (cloreto de
s6dio), diminuiram o incidéncia, gravidade e duracao da mucosite induzida por radiacao. A

glutamina foi associada a taxas mais altas de recidiva tumoral em doentes com transplante de

25



572

573

574

575

576

577

578

579

580

581

582

583

584

585

586

587

588

589

590

591

592

593

594

células-tronco hematopoéticas (TCTH) (101); portanto, recomendar a glutamina exigird a

resolucdo desse problema de seguranca e dados de eficacia mais robustos (102).

31) Ndo hd dados clinicos suficientes para recomendar probiéticos para reduzir a diarreia
induzida por radiagdo. (Recomendagdo C2-5; for¢ca da recomendac¢cdo nenhum - Nivel de

evidéncia baixo - forte consenso)

Comentario

Ha alguma indicac¢do de efeitos protetores dos probiéticos, devido a heterogeneidade dos dados
e a qualidade limitada do estudo, nenhuma recomendacdo pode ser feita. Além disso, a
seguranca do uso de probidticos deve ser abordada de forma confidvel, antes que esses

produtos possam ser recomendados em doentes imunocomprometidos (103-105).

2.3 Oncologia médica: tratamento com drogas anticancro curativas ou paliativas (Figura

7)

32) Durante o tratamento com medicamentos anticancro, recomendamos garantir uma
ingestdo nutricional adequada e manter a atividade fisica. (Recomendagdo C3-1; for¢ca da

recomendacgdo forte - Nivel de evidéncia muito baixo - forte consenso)

Comentario

A perda de peso é um efeito colateral comum de terapias direcionadas e foi relatado que
inibidores da multiquinase resultam em perda de musculo esquelético (45). Além disso, baixa
massa muscular demonstrou ser um fator de risco para toxicidade nesses doentes (106). De
fato, a estabilizacdo do peso para doentes com cancro gastrointestinal e pulmonar esta
correlacionada com melhorias significativas na sobrevida (107, 108). Até ao momento, ha
poucos estudos que mostram se isso é atribuido a melhoria da ingestdo nutricional ou apenas

ao tratamento do cancro.
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33) Num paciente em tratamento com drogas anticancro curativas, se a ingestdo de
alimentos por via oral for inadequada, apesar do aconselhamento e SNO, recomendamos
NE suplementar ou, se isso ndo for suficiente ou possivel, NP. (Recomendacdo C3-2; forca

da recomendacao forte - Nivel de evidéncia muito baixo - consenso)
Comentario

Os dados sobre nutricdo médica fornecidos de acordo com a demanda caldrica durante as
terapias citostaticas padrao sdo escassos. Estudos que compararam NE com NP mostram que a
NE é viavel em comparacao com NP, pode estar associada a uma taxa menor de neutropénia

(109).

34) Ndo ha dados clinicos suficientes para recomendar a suplementag¢do de glutamina
durante a terapeuta convencional citotoxica ou direcionada. (Recomendagdo C3-3; for¢ca

da recomenda¢do nenhuma - Nivel de evidéncia baixo - forte consenso)
Comentario

Os efeitos benéficos da suplementacao oral e parentérica de glutamina foram relatados na
inflamacdo da mucosa induzida por quimioterapia (100), vémitos e diarreia (110, 111) e
citopenia (112). Uma revisdo sistematica mais recente analisando 15 estudos prospectivos e
retrospectivos em doentes com cancro submetidos a quimioterapia, radio ou
radioquimioterapia (113) encontrou efeitos positivos da glutamina oral na mucosite em 11
desses 15 estudos. Entre os seis estudos prospectivos e controlados por placebo, no entanto,
dois estudos relataram um beneficio da glutamina, enquanto em quatro estudos nenhum efeito
foi observado (113). Considerando a heterogeneidade desses dados e a falta de informagdes
sobre os efeitos da glutamina na resposta tumoral, nenhuma recomendacdo sobre o uso

terapéutico da glutamina é possivel.
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2.4 Oncologia médica: Quimioterapia de alta dose e TCTH

35) Durante a quimioterapia intensiva e apds o transplante de células-tronco,
recomendamos manter a atividade fisica e garantir uma ingestdo nutricional adequada.
Isso pode exigir NE e / ou NP. (Recomendagdo C4-1; for¢ca da recomendacgao forte - Nivel de

evidéncia muito baixo - forte consenso)

Comentario

Muitos doentes encaminhados para autélogo e principalmente aqueles encaminhados para
TCTH alogénico estdo desnutridos na admissao. A alta dose de radio / quimioterapia associada
ao tratamento e seu espectro tipico de efeitos colaterais, incluindo nduseas, vémitos, mucosite,
diarreia e infe¢des, impacta ainda mais a tolerancia alimentar oral e os doentes perdem peso,
particularmente nos primeiros 40 dias ap6s a admissado ( 114). Portanto, os doentes devem ser
triados e avaliados quanto a desnutricdo iminente ou evidente na admissao e, em seguida,
monitorizados semanalmente durante o TCTH para ingestdo adequada de nutrientes,
metabolismo e atividade fisica. Se forem observados défices, o suporte nutricional, incluindo
aconselhamento, SNO, NE e / ou NP, deve ser iniciado precocemente para evitar ou minimizar

a perda adicional de peso e massa celular corporal.

A NP pode ter beneficios especificos ao fornecer a op¢do de dar misturas de nutrientes
selecionadas. Em doentes submetidos a transplante de medula dssea alogénica para
malignidades hematolégicas, taxas reduzidas de doenga aguda letal do enxerto contra
hospedeiro foram observadas com regimes de NP contendo um alto teor de acidos gordos de

cadeia longa (115).

Uma vez que varios fatores sdo responsaveis pela fraqueza muscular e perda muscular (doenga
maligna subjacente, terapia pré-TCTH, imobilizacdo durante o TCTH e efeitos colaterais de

medicamentos como corticosteroides), recomenda-se que os doentes sejam encorajados e
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apoiados para realizar o treino muscular e aumentar a atividade fisica antes, durante e apos o

TCTH (116, 117).

36) Se a nutrigcdo oral for inadequada, sugerimos preferir NE a NP, a menos que haja
mucosite severa, vomitos intrataveis, ileo, md absorg¢do severa, diarreia prolongada ou
enxerto gastrointestinal sintomadtico versus doeng¢a do hospedeiro. (Recomendagdo C4-2;

forca da recomendacgdo fraca - Nivel de evidéncia baixo - forte consenso)
Comentario

A nutricao médica é indicada se um paciente ndo puder ser alimentado adequadamente por via
oral. Se o trato intestinal ndo estiver gravemente comprometido, a NE geralmente deve ser
preferida. Varios estudos recentes apoiam a preferéncia pela NE em relagdo a NP no TCTH
alogénico (118). Os dados mostram uma tendéncia de menos complicagdes com o uso de NE em
comparacdao com NP durante esse procedimento, especialmente para complicagdes infeciosas
(118). Apos o TCTH autdlogo, a NP sera necessaria apenas em alguns casos. Apés o TCTH
alogénico, a NP sera necessaria com mais frequéncia e por periodos prolongados devido a
mucosite téxica grave, infecdes gastrointestinais e doenca do hospedeiro versus enxerto

gastrointestinal.

37) Nao ha dados clinicos consistentes suficientes para recomendar uma dieta com baixo
teor de bactérias para doentes mais de 30 dias apdés o transplante alogénico.
(recomendacdo C4-3; forca da recomendagdo nenhuma - Nivel de evidéncia baixo - forte

consenso)
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Comentario

Devido a severa e as vezes prolongada imunossupressao induzida pela quimioterapia, existe o
risco de infe¢cdes de origem alimentar. Na década de 1980, o uso de dietas neutropénicas apos
o TCTH foi instituido como meio de prevenir a infecdo de organismos que colonizam o trato
gastrointestinal (119). Uma revisdo do banco de dados Cochrane identificou 619 estudos
investigando dietas com baixo teor de bactérias durante a neutropenia induzida por
quimioterapia, mas encontrou apenas trés ECRs entre esses estudos, cada um com limitagdes
metodolégicas e nenhum considerado a fase pds-neutropenia (120). Os autores concluiram que
ndo havia evidéncias para apoiar o uso de uma dieta com baixo teor de bactérias para a

prevencao de infecoes e desfechos relacionados (120).

38) Ndo ha dados clinicos consistentes suficientes para recomendar a glutamina para
melhorar o desfecho clinico em doentes submetidos a quimioterapia em altas doses e TCTH.
(Recomendacgdo C4-4; for¢ca da recomendagdo nenhuma - Nivel de evidéncia baixo - forte

consenso)

Comentario

Alguns substratos nutricionais, como a glutamina, podem influenciar os mecanismos
fisiologicos e tém sido propostos para proteger a mucosa intestinal do impacto da
quimioterapia e radioterapia agressiva, apoiar a recuperacao do sistema hematopoiético e
imunolégico ap6s terapias citorredutivas, otimizar o equilibrio de nitrogénio e a sintese de
proteina muscular, e melhorar os sistemas antioxidantes (121). Um RCT comparado a NP
suplementado com glutamina com NP livre de glutamina em doentes com transplante autologo
relatou mucosite oral mais grave e mais recidivas no grupo de glutamina (101). Nos ultimos
anos, apenas mais um RCT foi publicado que comparou a suplementacao de glutamina de NP

com NP padrdo em 120 criancas com neoplasias hematoldgicas e o TCTH nao afetou a gravidade
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ou a duragao da mucosite, enxerto, doenca do enxerto versus hospedeiro, taxa de recidiva ou
mortalidade (122). Com base nessas informagdes, o uso de glutamina no TCTH ndo é

recomendado.

2.5 Sobreviventes ao cancro (Figura 8)

39) Recomendamos que os sobreviventes de cancro participem em atividades fisicas
regulares. (Recomendacgdo C5-1; forca da recomendagdo forte - Nivel de evidéncia baixo -

consenso)

Comentario

Ha uma base tedrica sélida para aconselhar os sobreviventes de cancro a praticar atividades
fisicas. A atividade fisica é uma estratégia eficaz para melhorar a capacidade aerdbia, aptiddo
fisica e funcdo em sobreviventes de cancro (43, 123, 124) (RCT e meta-analise; evidéncia de
alto grau). Varios estudos observacionais mostraram que a atividade fisica esta associada a
reducdo da recorréncia e mortalidade entre os sobreviventes de cancro de mama e célon, no
entanto, atualmente nao ha evidéncias suficientes sobre a associacdo entre atividade fisica e
mortalidade para sobreviventes de outros cancros (125-127) (Sobrevivéncia geral: evidéncia
de baixo grau). Resultados preliminares de estudos randomizados de atividade fisica sugerem
mudangas benéficas nos niveis circulantes de insulina, vias relacionadas a insulina e

parametros de inflamacao (127).

40) Em sobreviventes de cancro, recomendamos manter um peso saudavel (IMC 18,5-25 kg
/ m2) e um estilo de vida sauddvel, que inclui ser fisicamente ativo e uma dieta a base de
vegetais, frutas e grdos inteiros e com baixo teor de gordura saturada, carne vermelha e
dlcool. (Recomendagdo C5-2; forca da recomendacao forte - Nivel de evidéncia baixo - forte

consenso)
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Comentario

Os sobreviventes de cancro devem-se esfor¢ar para manter um peso saudavel e evitar o ganho
excessivo de peso ao longo da vida, equilibrando a ingestdo de calorias com a atividade fisica.
Sobreviventes com sobrepeso ou obesos devem se esforc¢ar para reduzir o peso e, de maneira
razoavel, até que um IMC saudavel seja alcangado. A obesidade e a sindrome metabélica podem
ser fatores de risco independentes para recorréncia e redugdo da sobrevida em doentes com
cancro de mama e gastrico (128). O alto consumo de carne vermelha (vaca, porco, carneiro)
esta associado a um aumento no risco de cancro de mama (129) e mortalidade geral por cancro
(130). Nao esta claro se os alimentos vegetais afetam as taxas de recorréncia do cancro, em
particular, o consumo de vegetais e frutas exerce efeitos protetores limitados contra o cancro
associado ao fumo ou a bebida (131). Portanto, uma dieta rica em frutas e vegetais deve ser
recomendada aos sobreviventes de cancro. Pierce et al. relataram pequenas taxas de
recorréncia de cancro de mama apenas em mulheres que tiveram uma alta ingestdo de
alimentos vegetais em combina¢do com atividade fisica moderada regular quando comparadas

a mulheres com menos atividade fisica e / ou menor ingestdo de vegetais e frutas (132).

2.6 Doentes com cancro avancado que nao recebem tratamento anticancro (situacao

paliativa)

41) Recomendamos a triagem rotineira de todos os doentes com cancro avan¢ado para
ingestdo nutricional inadequada, perda de peso e baixo IMC e, se estiverem em risco,
avaliar esses doentes mais detalhadamente para sintomas de impacto nutricional
tratdveis e distirbios metabdlicos. (Recomendacgdo C6-1; for¢a da recomendagdo forte -

Nivel de evidéncia baixo - consenso)
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Comentario

Doentes com cancro avancado podem ter uma expectativa de vida de varios meses a varios
anos. Nesses doentes, os défices do estado nutricional podem prejudicar o desempenho, a
qualidade de vida, a tolerancia a tratamentos anticancro e a sobrevida. Em doentes com
sobrevida esperada mais curta, o alivio dos sintomas de impacto na nutricdo pode aliviar o
fardo da doenga (133). Recomenda-se prosseguir com a triagem e avaliagdo em doentes com

cancro avangado, conforme descrito na secdo 1.1.

42) Recomendamos a oferta e implementagdo de intervengoes nutricionais em doentes
com cancro avang¢ado somente apds considerar com o paciente o progndstico da doenca
maligna e tanto o beneficio esperado na qualidade de vida e potencialmente a sobrevida,
quanto a carga associada ao cuidado nutricional. (Recomendag¢do C6-2; forca da

recomendacao forte - Nivel de evidéncia baixo - consenso)
Comentario

O beneficio do suporte nutricional em doentes com cancro avancado deve ser considerado
cuidadosamente, e ter em consideragdo todos os aspectos relevantes, incluindo o progndstico
do mesmo (134, 135). A sobrevivéncia esperada é o mais importante. Se a sobrevida esperada
for de varios meses ou anos, a terapeuta nutricional deve ser administrada com o objetivo de
assegurar uma ingestao adequada de energia e proteina, diminuir os disturbios metabdlicos e
manter um status de desempenho adequado e qualidade de vida subjetiva. Se um paciente neste
grupo de prognostico é incapaz de comer, a nutricio médica pode melhorar a sobrevida (32),
mas a evidéncia é fraca (ref Tobberup R et al 2019). Se a sobrevida esperada estiver na faixa de
poucas a varias semanas, as intervencdes devem ser ndo invasivas e principalmente voltadas
para o suporte psicossocial e existencial. Doentes com um progndéstico comparativamente bom

e uma sobrevida global esperada de pelo menos varios meses (135), bem como doentes com
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baixa atividade tumoral e nenhuma reagdo inflamatéria (CRP <10mg / dl) (134) devem receber
aconselhamento nutricional adequado e suporte incluindo oral, entérica ou, se necessario, NP
ou combinacdes. O status de desempenho nao deve influenciar a tomada de decisdo a favor ou
contra o suporte nutricional nesses doentes se este for considerado baixo devido a ingestdo
nutricional reduzida e ndo a doenga rapidamente progressiva. Doentes que, apesar da terapia
oncolégica, apresentam doenca rapidamente progressiva, inflamagdo sistémica ativa e/ou um
status de desempenho do Eastern Co-operative of Oncology Group (ECOG) =3, sdo menos
propensos a beneficiar do suporte nutricional. H4 um consenso de que a nutricdo médica
incondicional em todos os doentes submetidos a terapeuta anticancro esta associada de modo

geral a mais danos do que beneficios (136, 137).

43) Em doentes terminais, recomendamos que o tratamento seja baseado no conforto. E
improvavel que a hidratacdo e nutrigdo parentérica fornecam qualquer beneficio para a
maioria dos doentes. No entanto, em estados confusionais agudos, sugerimos o uso de uma
hidratag¢do curta e limitada para descartar a desidratacdo como causa precipitante.
(Recomendagdo C6-3; for¢a da recomendagdo forte - Nivel de evidéncia baixo - forte

consenso)
Comentario

Ha pouco ou nenhum beneficio com o suporte nutricional nas Gltimas semanas de vida, uma
vez que ndo resultara em nenhum beneficio funcional ou de conforto para o paciente. Na
verdade, durante o hipometabolismo terminal, as quantidades normais de energia e substratos
podem ser excessivas e induzir sofrimento metabdlico. Ainda assim, ndo raramente, parentes e
cuidadores podem exigir nutricio médica ou hidratacao para doentes em estado terminal
(138). E obrigatério explicar que o objetivo é o conforto e explicar e comunicar os prés e os

contras do tratamento nutricional continuado aos doentes, familiares e equipa de atendimento
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(139). A fome é rara em doentes que estdo a morrer e quantidades minimas de alimentos
desejados podem fornecer conforto apropriado (140). Um paciente que foi classificado como
prestes a morrer, mas estd acordado e com fome, pode ter sido diagnosticado incorretamente.
Nesses casos, o paciente deve ser reavaliado e pode necessitar de tratamento. A hidratacao de
rotina ndo mostrou melhoras em (138) ou apenas efeitos limitados (139, 141) nos sintomas e
na qualidade de vida em doentes com cancro que estdao a morrer (139, 141, 142). No paciente
que esta na ultima fase de vida, a hidratacao parentérica pode ser tentada na tentativa de
melhorar ou manter a cognicdo. A hidratagdo parentérica ndo deve ser usada para aliviar a sede
ou secura da boca (geralmente causada por medicamentos como opioides) (139); medidas de

higiene bucal sdo eficazes para confortar esses doentes (140),

Conflito de interesses: Sem conflito de interesses

Agradecimento: O desenvolvimento desta guideline foi apoiado pela ESPEN, EPAAC e UEG.
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Figure legends

Figure 1. Structure of the ESPEN practical guideline: “Clinical nutrition in cancer”.

Figure 2. General concepts of treatment relevant to all cancer patients: screening and

assessment; energy and substrate requirements.
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1223  Figure 3. General concepts of treatment relevant to all cancer patients: types of nutrition

1224  intervention; exercise.

1225  Figure 4. General concepts of treatment relevant to all cancer patients: pharmaconutrients and

1226  pharmacological agents.

1227  Figure 5. Interventions relevant to specific patient categories: surgery.

1228  Figure 6. Interventions relevant to patients undergoing radiotherapy.

1229  Figure 7. Interventions relevant to medical oncology patients.

1230  Figure 8. Interventions relevant to cancer survivors and palliative care advanced cancer

1231  patients.

1232
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Conceitos gerais de
tratamento relevantes

!

Triagem e Avaliacao

!

1) Para detetar disturbios nutricionais
num estadio inicial, recomendamos
avaliar regularmente a ingestéo
nutricional, a variagdo de peso e o IMC,
comecando com o diagndstico de cancro
e repetir dependendo da estabilidade do
quadro clinico. (B1-1)

para todos os doentes

|

com cancro

Necessidades caldricas e
proteicas

v

Rastreio
anormal

3) Recomendamos que o gasto energético total (GET) de
doentes com cancro, sendo for medido individualmente,

seja considerado semelhante ao de individuos sauddveis,
que varia entre 25 e 30 kcal/kg/dia. (B2-1)

2) Em doentes com rastreio anormal,
recomendamos avaliagéo objetiva e
quantitativa da ingestdo nutricional,
sintomas de impacto nutricional, massa
muscular, desempenho fisico e o grau de
inflamagdo sistémica. (B1-2)

4) Recomendamos que a ingestdo proteica seja superior a 1
g/kg/dia e, se possivel, até 1,5 g/kg/dia. (B2-2)

v

6) Em doentes oncoldgicos com
perda de peso e resisténcia a
insulina, recomendamos
aumentar a proporg¢do de energia
da gordura para a energia dos
hidratos de carbono. O objetivo é
aumentar a densidade energética
da dieta e reduzir a carga
glicémica. (B2-3)

5) Recomendamos que vitaminas e minerais sejam
fornecidos em quantidades aproximadamente iguais a dose
didria recomendada e desencorajamos o uso de
micronutrientes em altas doses na auséncia de deficiéncias
especificas. (B2-4)




Conceitos gerais de
tratamento relevantes
para todos os doentes

com cancro
p
Intervencao Nutricional Exercicio
| ) v
‘l‘ ‘b 12) Recomendamos manutengdo ou
Nutricio Oral ’ Nutricdo médica aumento do nivel de atividade fisica
para manutengdo da massa muscular,

‘1, slc fungdo fisica e padréo metabdlico. (B4-
7) Recomendamos intervencéo nutricional 9) Se a decisdo tiver sido tomada para alimentar um 1)
para aumentar a ingestdo oral em doentes doente, recomendamos NE se a nutrigdo oral permanecer ‘1'
com cancro que conseguem comer, mas inadequada apesar das intervengdes ”“f’ icionais. _ 13) Sugerimos exercicios de resisténcia
estdo desnutridos ou em risco de (aco:;;lselhamento, SNO), e NP se a NE ndo for suficiente individualizados, além de exercicios
desnutricdo. Isso inclui aconselhamento ou viavel. (B3-3) aerdbios, para manter a forca muscular
nutricional, tratamento de sintomas e ‘L e a massa muscular. (B4-2)
disturbios que prejudicam a ingestdo de 10) Se a ingestdo de alimentos por via oral diminuiu
alimentos (sintomas de impacto nutricional) drasticamente por um periodo grande de tempo,
e oferta de suplementos nutricionais orais. recomendamos aumentar a nutrigdo (oral, entérica ou
(B3-1) parentérica) lentamente ao longo de vdrios dias e tomar

‘l’ precaugdes adicionais para prevenir uma sindrome de

realimentacdo. (B3-4)
8) Recomendamos ndo utilizar - S —
recomendacdes nutricionais que restrinjam a 11) Em doentes com ingestdo alimentar cronica
ingestdo de energia em doentes com ou em insuficiente e/ou ma absorgdo incontroldvel,
risco de desnutricdo. (B3-2) recomendamos NE domiciliar ou NP em pacientes
adequados. (B3-5)




Conceitos gerais de
tratamento relevantes
para todos os doentes

com Cancro

!

Farmaconutrientes e agentes farmacologicos

v

Agentes recomendados contra a desnutri¢ao

14) Sugerimos considerar corticosteroides para aumentar o apetite em doentes
oncoldgicos com anorexia e doenga avangada, por um periodo restrito de tempo (1-3
semanas), mas ter em consideragdo os efeitos colaterais (como por exemplo, perda
de massa muscular, resisténcia a insulina, infecgdes). (B5-1)

15) Sugerimos considerar progestagénios para aumentar o apetite em doentes com
anorexia e doenga avangada, mas ter em consideragdo os potenciais efeitos
colaterais graves (por exemplo, tromboembolismo). (B5-2)

16) Em doentes com cancro avan¢ado em quimioterapia e em risco de perda de peso
ou desnutridos, sugerimos o uso de suplementagdo com dcidos gordos n-3 ou dleo de
peixe para estabilizar ou melhorar o apetite, ingestdo de alimentos, massa magra e
peso corporal . (B5-7)

17) Em doentes com saciedade precoce, apds tratamento da obstipagdo, sugerimos
considerar agentes procinéticos, mas ter em considerag@o os potenciais efeitos
adversos da metoclopramida no sistema nervoso central e da domperidona no ritmo
cardiaco. (B5-8)

’

Agentes com prova insuficiente de eficacia

18) Ndo ha dados clinicos suficientes para recomendar a suplementagéo
com aminidcidos de cadeia ramificada, com outros aminodcidos ou
metabolitos para melhorar a massa isenta de gordura. (B5-5)

19) Ndo ha dados clinicos suficientes para recomendar farmacos
antinflamatdrios ndo esteroides para melhorar o peso corporal em doentes
com caquexia neopldsica (B5-6)

20) Ndo hd dados clinicos suficientes para recomendar canabindides para
melhorar altera¢des do paladar ou anorexia em doentes com cancro. (B5-3)

21) Ndo hd dados clinicos suficientes para recomendar esterdides
androgénicos atualmente aprovados para aumentar a massa muscular. (B5-
4)




Intervencodes
relevantes para
categorias especificas
de doentes

|

Cirurgia

v

Geral: ERAS

22) Para todos os doentes com cancro submetidos a
cirurgia curativa ou paliativa, recomendamos a
manutencgdo a partir do programa de recuperagéo
optimizada apds a cirurgia (ERAS); dentro deste
programa, cada doente deve ser examinado para
desnutricdo e, se considerado em risco, deve receber
suporte nutricional adicional. (C1-1)

23) Para um doente submetido a cirurgias repetidas
como parte de uma via oncolégica multimodal,
recomendamos a gestdo de cada episddio cirurgico a
partir do estipulado pelo programa ERAS. (C1-2)

’

Doentes em risco

24) Em doentes cirurgicos oncoldgicos com risco de
desnutricdo ou que jd estdo desnutridos,
recomendamos suporte nutricional adequado durante
o atendimento hospitalar e pds a alta hospitalar. (C1-3)

25) Em doentes com cancro gastrintestinal superior
submetidos a ressecg¢do cirurgica no contexto dos
cuidados perioperatdrios tradicionais, recomendamos
imunonutri¢do oral/entérica. (C1-4)




Intervencgdes
relevantes para
categorias especificas
de doentes

|

Radioterapia

v

Terapéutica Nutricional

v

26) Recomendamos que durante a radioterapia, em
particular a radioterapia de cabega e pescogo, torax
e trato gastrintestinal - uma ingestdo nutricional
adequada deve ser assegurada principalmente por
aconselhamento nutricional individualizado e/ou
com uso de suplementos nutricionais orais (SNO),
para evitar deterioragdo nutricional, manter a
ingestdo e evitar interrupgbes na radioterapia. (C2-

’

28) Recomendamos NE com sonda naso-
gdstrica ou percutdnea (como por
exemplo, a PEG) em mucosite grave
induzida por radiagdo ou em tumores
obstrutivos da cabe¢a-pescogo ou torax.

(C2-2)
v

1)
v

27) Recomendamos a avaliagdo e tratamento da
disfagia, encorajar e educar os doentes sobre como
manter a fun¢do de degluticdo durante a NE. (C2-3)

29) Néo recomendamos NP como
tratamento geral em radioterapia,
apenas se a nutrigdo oral/entérica
adequada ndo for possivel, como por ex.
em enterite rddica grave ou md absor¢éo
severa. (C2-6)

v

Agentes com evidéncia insuficiente de eficacia

!

30) Ndo hd dados clinicos suficientes para recomendar
a glutamina para prevenir enterite/diarreia induzida
por radiagdo, estomatite, esofagite ou toxicidade

cutdnea. (C2-4)

31) Ndo hd dados clinicos suficientes para recomendar
probidticos para reduzir a diarreia induzida por
radiagdo. (C2-5)




Intervencode

S

relevantes para
categorias especificas

de doentes

|

Oncologia Médica

v

v

Tratamento anti-neoplasico curativo ou paliativo

v
[ Terapéutica Nutricional }

32) Durante os tratamentos anti-
neopldsicos, recomendamos garantir uma
ingestdo nutricional adequada e manter a
atividade fisica. (C3-1)

33) Um doente em tratamento com
medicamentos anticancerigenos curativos,
se a ingestdo de alimentos por via oral for
inadequada, apesar do aconselhamento e
SNO, recomendamos NE suplementar ou,
se isso ndo for suficiente ou possivel, NP.
(C3-2)

v

Quimioterapia de alta dose e transplante de células
estaminais hematopoéticas

Agentes com prova

L insuficiente de eficacia )

v
[ Exercicio e Terapéutica }

Nutricional

v
[ Agentes com evidéncia }

insuficiente de eficacia

34) Ndo hd dados clinicos
suficientes para recomendar
a suplementagdo de
glutamina durante a
terapéutica citotoxica ou
direcionada (C3-3)

35) Durante a quimioterapia intensiva e
apos transplante de medulla dssea,
recomendamos manter a atividade fisica e
garantir uma ingestdo nutricional
adequada. Isso pode exigir uma NE e/ou
NP. (C4-1)

37) Ndo hd dados clinicos
suficientes para recomendar uma
dieta com baixo teor de bactérias
para doentes mais de 30 dias apds
o transplante alogénico. (C4-3)

36) Se a nutrigdo oral for inadequada,
sugerimos uma NE a NP, a menos que haja
mucosite grave, vomitos intratdveis, ileus,
md absorg¢do grave, diarreia prolongada ou
doenga do enxerto contra o hospedeiro
gastrintestinal sintomdtico. (C4-2)

38) Ndo hd dados clinicos
suficientes para recomendar a
glutamina para melhorar o
resultado clinico em doentes
submetidos a quimioterapia em
altas doses e TMO (C4-4)




Intervencdes
relevantes para
categorias especificas
de doentes

v

Sobreviventes de
cancro

l

[ Recomendacgdes de estilo de vida }

¥

39) Recomendamos que os
sobreviventes de cancro
participem em atividade fisica
regulares. (C5-1)

v

40) Em sobreviventes de cancro,
recomendamos manter um peso
sauddvel (IMC 18,5-25 kg/m2) e
um estilo de vida saudadvel, que
inclui ser fisicamente ativo e uma
dieta a base de vegetais, frutas e
leguminosas e com baixo teor de
gordura saturada, carne vermelha
e dlcool. (C5-2)

v

Cuidados Paliativos

v

L Terapéutica Nutricional 1

¥

v

Hidratagao

v

41) Recomendamos a triagem rotineira de todos
os doentes oncoldgicos com doenga avangada
para ingestdo nutricional inadequada, perda de
peso e baixo IMC e, se estiverem em risco, avaliar
esses pacientes mais a fundo para sintomas de
impacto nutricional tratdveis e disturbios

metabdlicos. (C6-1)

42) Recomendamos a oferta e implementacgdo de
intervengdes nutricionais em doentes com cancro
avancado, somente apods considerar com o doente
o progndstico da doenga e tanto o beneficio
esperado na qualidade de vida e potencialmente a
sobrevida, quanto na carga associada ao cuidado
nutricional. (C6-2)

43) Em doentes terminais,
recomendamos que o tratamento
seja baseado no conforto. E
improvavel que a hidratagdo e NP
fornecam qualquer beneficio para
a maioria dos doentes. No
entanto, em estados confusionais
agudos, sugerimos o uso de uma
hidratacgdo curta e limitada para
descartar a desidratagdo como
causa precipitante. (C6-3)
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