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R E S U M O

Recentes avanços na nutrição têm focalizado as ações farmacológicas de
aminoácidos e as reações órgão-específicas. A arginina é um aminoácido
semi-essencia l  que, suplementado à dieta dos pacientes com câncer
gastrointestinal, tem estado associada a efeitos benéficos no sistema imunológico,
tempo de sobrevivência, ganho ponderal, além da redução do crescimento tumoral
e da incidência de metástase em portadores desses tipos de cânceres. O objetivo
deste trabalho foi realizar uma análise crítica das pesquisas que avaliaram os
efeitos farmacológicos e metabólicos da arginina em pacientes com câncer
gastrointestinal, publicadas em periódicos indexados nas bases de dados do
Medline, Lilacs e NCBI. Foram selecionados estudos randomizados, controlados,
duplo-cego. Os resultados sugerem que, embora tenha melhorado o prognóstico
dos pacientes que usaram a arginina como um elemento coadjuvante no
tratamento, ainda não foram estabelecidas as dosagens e a posologia deste
aminoácido para pacientes com câncer gastrointestinal.

Termos de indexação : arginina, bioquímica, farmacologia, neoplasias
gastrointestinais.
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A B S T R A C T

Recent advances in nutrition have focused on the pharmacologic actions of
individual amino acids and the organ-specific reactions to them. Arginine is a
semi-essential amino acid which, used as a supplement by patients with
gastrointestinal cancer, has been associated to beneficial effects in the
immunological system, in time of survival, weight gain, and reduction of both,
tumor growth and metastasis. The aim of this work was to perform a critical
analysis of research studies, published in periodicals indexed in Medline, Lilacs
and NCBI databases, which evaluated pharmacological and metabolic effects of
arginine in patients with gastrointestinal cancer. The studies selected for this
analysis were clinical researches of randomized, controlled, and double blind
nature, followed by statistical treatment with significance of p<0.05. The results
of such analysis suggest that, although the use of arginine has improved patients’
prognosis, this amino acid’s posology and dosage are not yet defined for patients
with gastrointestinal cancer.

Indexing terms: arginine, biochemistry, pharmacology, gastrointestinal
neoplasms.

I N T R O D U Ç Ã O

A interação entre a infecção e o estado
nutricional do hospedeiro é de conhecimento antigo.
O sistema imune humano possui diferentes células
que produzem substâncias destinadas a defender
o organismo contra agentes infecciosos ou suas
toxinas; morbidades, como o câncer, ativam este
sistema, possibilitando a produção de substâncias
pró-inflamatórias1. Atualmente, a relação entre
nutrição e imunidade tem sido muito discutida e
estudada. A desnutrição protéico-calórica grave
diminui a função imunológica humoral e celular2. A
redução de frações do sistema complemento, do
número, proliferação e função dos linfócitos T
circulantes, e alterações do reconhecimento de
antígenos, estão presentes nesta condição3.

A desnutrição é associada à alteração do
sistema imune, à correção entre a inibição das

defesas  e  da  morbidade,  e  à  mortalidade pós-
-operatória dos pacientes com câncer, como já foi
demonstrada - uma redução da contagem dos
linfócitos circulantes é associada com um pior
prognóstico. Observa-se (Quadro 1), a disfunção do
sistema imune dos pacientes4.

Recentemente observou-se, em estudos
experimentais e clínicos em portadores de câncer,
que o uso de combinações dietéticas, especialmente
nutrientes imunomoduladores, como os ácidos graxos
de cadeia média e curta, os nucleotídeos e os
aminoácidos arginina e glutamina, podem melhorar
a resposta imunológica e promover redução na
freqüência de infecções e suas complicações, além
da diminuição do tempo de internação2,3,5-8.

Neste estudo, foi realizada uma análise crítica
das pesquisas que, publicadas em revistas indexadas
nas bases de dados Medline, Lilacs e NCBI, avaliaram

Quadro 1. Disfunção imune em pacientes com câncer.

Prejuízo na resposta da mitogênese dos linfócitos

Prejuízo na resposta dos antígenos

Redução do número de células T circulantes, T helper e T supressoras/ células citotóxicas

Diminuição da atividade das células Natural Killer (NK)

Redução da função das células B

Redução da circulação dos complementos do sistema complementar

Prejuízo da função dos monócitos e polimorfos
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os efeitos farmacológicos e metabólicos da arginina
em pacientes com câncer gastrointestinal.

Nutrição do paciente com câncer

A perda de peso e a desnutrição são
freqüentemente observadas em pacientes com
câncer. Estima-se que 40% a 80% dos pacientes
com câncer apresentam algum grau de má nutrição,
podendo chegar a um estágio de caquexia que, em
conseqüência, altera o metabolismo, levando ao
catabolismo com perda de massa muscular e
adiposa9. Mas a freqüência da desnutrição depende
do tipo e do estágio do câncer, do órgão envolvido e
do desenrolar quimioterápico8.

A desnutrição energético-protéica causa
dificuldade de cicatrização da ferida operatória,
fístulas, além do aumento de infecções e de
anormalidades no metabolismo energético e protéico
e no sistema imune10. Vários estudos do metabolismo
protéico estão sendo desenvolvidos, mostrando que
a síntese e degradação protéica são elevadas em
pacientes com vários tipos de câncer.

Certos tipos de tumor são mais associados
com a perda de peso do que outros. Por exemplo,
menos de 10% dos pacientes com câncer de mama,
mas aproximadamente 40% dos pacientes com
câncer gástrico e pancreático, irão perder mais que
10% do seu peso usual. Isto é clinicamente relevante
pelo fato de a perda de peso ser conseqüência da
desnutrição, que causa maiores complicações pós-
operatórias e aumenta a mortalidade4.

A desnutrição grave afeta de forma adversa
as defesas do hospedeiro e afeta também a função
imunológica pela deficiência funcional dos linfócitos,
granulócitos e macrófagos8,10. O desenvolvimento de
um estado catabólico persistente, ocasionado pela
desnutrição protéico-calórica, compromete a defesa
imunológica do hospedeiro, com alteração dos
componentes da imunidade específica e não
específica4.

A má nutrição resulta, ainda, na alteração
do metabolismo da musculatura esquelética, com
prejuízo da função muscular, redução do tecido
muscular cardíaco e de sua contração, prejuízo do
músculo respiratório, atrofia de intestino, e disfunção
do sistema imune4.

Além da depleção protéica, a desnutrição no
câncer está associada à caquexia, tendo como
manifestações clínicas anorexia, perda tecidual,
atrofia da musculatura esquelética, miopatia, perda
rápida de tecido gorduroso, atrofia de órgãos viscerais
e anergia5. A terapia anti-neoplásica é também uma
das causas de anorexia e perda de peso, além de
outros efeitos colaterais como náuseas, vômitos, dor
abdominal e má-absorção8 (Tabela 1).

A origem da desnutrição em pacientes
oncológicos é multifatorial4. Está relacionada à
caquexia, à liberação de citocinas, peptídeos e
hormônios moduladores, à debilidade imunológica
e à reação inflamatória no tumor8. A maior perda
de peso normalmente está associada ao câncer
gastrointestinal, como tumores de pâncreas, língua,
esôfago, faringe e estômago (Tabela 2), que podem

Tabela 1. Prevalência de desnutrição em pacientes com neoplasia maligna gastrointestinal.

Daly et al.

De Wys et al.

Waitzberg et al.

Belghiti et al.

Fein et al.

140

307

111

317

50

75

131

mista

Cólon*

Pâncreas

Gástrica

Cólon

Esôfago

Junção esofagogástrica

Perda de peso (%)Autor Casos (n) Localização

0 a 10

19

40

56

51

21

54

6

0

46

17

15

47

-

-

> 10

14

26

34

32

46

46

Fonte: Adaptado de: Waitzberg3 ; * Casos avançados.
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causar obstrução e diminuição da ingestão de
alimentos5-8.

No Brasil, a incidência de desnutrição em
pacientes com câncer foi verificada pelo Inquérito
Brasileiro de Avaliação Nutricional (IBRANUTRI),
realizado com a participação de 4 mil pacientes
hospitalizados na rede pública, dos quais 20,1%
apresentavam câncer. Destes, 66,4% apresentaram-
se com desnutrição, sendo esta moderada em 45,1%
dos pacientes desnutridos e, grave, em 21,3%11 deles.
Nesta população hospitalizada, identificou-se o
câncer como fator de risco para a ocorrência de
desnutrição, sendo a ocorrência de desnutrição 3,7
vezes mais freqüente em doentes com neoplasia
maligna.

Bioquímica da Arginina

A  L-arginina  é  o  ácido  (L)-2-amino-5-
-guanidinovalérico. É um sólido de aspecto cristalino
e branco, praticamente sem odor, de alto ponto de

fusão, solúvel em água e sensível à luz11 (Figura 1).

É um aminoácido semi-essencial produzido no

organismo, porém em quantidade insuficiente para

todas as necessidades, pois todos os tecidos utilizam
arginina no citoplasma e na biossíntese protéica

nuclear. Além de utilizada no ciclo da uréia, a arginina

é utilizada na síntese de creatina e fornece ornitina
para a síntese de poliaminas3,8,12-15.

Como há uma solicitação metabólica
continuada da L-arginina, existe uma neo-síntese da
L-arginina nos túbulos proximais renais a partir da
citrulina. Proteínas ingeridas são degradadas até a
arginina, que pode ser diretamente absorvida e
utilizada no ciclo da uréia no tecido hepático, ou
transformadas no epitélio intestinal em ornitina que,
juntamente com a glutamina secretada como
glutamato, são convertidas em citrulina. A citrulina
absorvida se transforma em arginina no ciclo renal.
A citrulina também pode ser convertida diretamente
em L-arginina no citoplasma das células endoteliais
e dos macrófagos14,15. A arginina é absorvida
diretamente ou pode ser transformada em ornitina
e citrulina. A arginina absorvida diretamente vai para
o ciclo da uréia. A citrulina é transportada para os
rins, onde é substrato da neo-síntese de arginina.
Em algumas células, como os macrófagos, a citrulina
é transformada em arginina16,17.

A arginina tem múltipla e potente atividade
secretagoga sobre várias glândulas endócrinas. É
importante secretagogo do hormônio do cresci-
mento, prolactina e insulina. Estimula a liberação
de glucagon, polipeptídeo pancreático e
catecolaminas adrenais8. Além de atuar estimulando

Tabela 2. Porcentagem de perda de peso em diferentes tumores.

Pâncreas, estômago:

Cólon, próstata e pulmão

Mama, leucemia, sarcoma: Linfoma não-Hodgkin´s

83 a 87

48 a 61

31 a 40

Tipo de câncer Perda de peso (%)

Figura 2. Síntese do Óxido Nítrico a partir da L-arginina.

                NADPH                             NADPH

L-arginina  →  N-hidroxi-L-arginina  →  L-citrulina + ON

                   Ca+2                                     O2

Figura 1. Fórmula química da L-arginina.
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o metabolismo do nitrogênio e efeitos benéficos na
cicatrização, no mecanismo das defesas anti-tumor
e no metabolismo e crescimento tumoral13,18. É
descrita como estimuladora do hormônio do
crescimento hipofisário, e tem sido relacionada ao
aumento da atividade das células killler e células
T-helper e ao estímulo da produção das citocinas:
interleucina-1 (IL-1), interleucina-2 (IL-2), receptor
IL-2, interleucina-6 (IL-6), e o fator alfa de necrose
do tumor (TNF-alfa), que são importantes mediadores
na gênese da caquexia19.

A L-arginina é precursora de nitritos, nitratos
e Óxido Nítrico (ON)1. O ON é produzido no interior
das células, através da reação entre L-arginina e
oxigênio, utilizando como catalizador a ON sintetase
(Figura 2)12,13,20. No sistema imune, o ON é respon-
sável pela citotoxidade dos macrófagos ativados e
pela inibição da agregação dos neutrófilos8.

O ON está envolvido em vários fenômenos
fisiológicos e fisiopatológicos incluindo a regulação
da pressão arterial, a neuro-transmissão, a síntese
de proteínas hepáticas, o transporte de elétrons na
mitocôndria, a redução do crescimento bacteriano e
tumoral (por mediação da enzima óxido nítrico
sintetase)1, a imunidade medida por células, a
redução da hipotensão arterial induzida por septice-
mia e de algumas doenças neuro-degenerativas, além
de ter importante participação na redução da
imunossupressão induzida-por-tumor2,4,9,21-23. Também
aumenta os níveis de L-citrulina, que pode ser
convertida para L-ornitina por fibroblastos, a qual é
usada para formação da prolina e para síntese de
colágeno. Assim, níveis adequados de L-citrulina
podem acelerar os estágios de cicatrização15. O óxido
nítrico promove a retenção nitrogenada e participa
nos metabolismos do nitrogênio e da creatina e na
síntese de poliaminas, processos importantes na
transcrição do DNA e transdução do RNA21.

A ocorrência do ciclo da arginina/óxido nítrico
vem sendo demonstrada na maioria das células do
sistema imune, levando a supor que o ON seja a
molécula bioativadora do sistema imunológico,
importante na manutenção da homeostase. Verificou-
-se que um aumento da produção de células imunes

pode ser um resultado de mudanças fisiopatológicas
em certas condições, tais como a doença
inflamatória intestinal. Nestas condições, o aumento
da produção de ON é diminuído e o processo
inflamatório é estimulado. Assim, a administração
de inibidores de ON pode ter um potencial
terapêutico22-24.

O aminoácido L-arginina é bem absorvido no
trato gastrointestinal, produzindo níveis plasmáticos
máximos em aproximadamente 2 horas após
administração oral8. Em uma alimentação equilibrada,
a arginina não é requerida para manutenção do
balanço nitrogenado, mas durante o crescimento e
na doença e estresse, ocorre uma síntese endógena
a partir da citrulina que é suficiente para a demanda
corporal. É sabido que a dieta no Ocidente contém,
aproximadamente, 5 gramas/dia de L-arginina, que
provém principalmente da carne, do peixe, de aves
domésticas e da síntese endógena da L-arginina pelos
rins, a partir da L-citrulina; não havendo, por isso, a
necessidade de suplementação em casos de
homeostase15,21,24.

Em animais, altas doses de arginina parecem
apresentar efeitos tóxicos; mas, em humanos não
há registro de nenhum caso de reação anafilática
ou mesmo de efeitos colaterais, exceto eventuais
desconfortos gástricos, após a administração da
arginina nas concentrações descritas nos estudos
citados4. A arginina, portanto, não provoca efeitos
tóxicos, sendo bem tolerada em doses farmacológicas
de até 500mg/kg/dia25. Alguns estudos sugerem a
administração de doses diárias de 30 a 60g de
arginina oral, bem toleradas em pacientes com
funções hepáticas e renais normais. Sugerem ainda
a suplementação oral ou intravenosa de 10 a 30g
de arginina por dia3,26.

A proposição do uso de quantidades
suplementares de arginina no suporte nutricional do
portador de câncer tem sido avaliada não apenas
como simples implemento de substrato nitrogenado,
mas especialmente pelos seus efeitos farmacológicos,
que possivelmente, ampliam os mecanismos de
defesa imunológicos envolvidos e, conseqüente-
mente, melhoram o prognóstico do paciente19,27-29.
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Suplementação de L-arginina em
pacientes com câncer gastrointestinal

Resultados benéficos foram encontrados, por
Senkal et al.30, com a administração de dieta enteral
suplementada com arginina (13g), RNA e ácidos
graxos Omega-3, em pacientes com câncer
gastrointestinal (n=42) no período pós-operatório. Foi
observada a estimulação da resposta imunológica e
a diminuição da produção das citocinas, que são
importantes mediadoras no aparecimento da
caquexia: a interleucina-1 (IL-1), a interleucina-2
(IL-2), o receptor IL-2, a interleucina-6 e o fator alfa
de necrose do tumor (TFN-alfa)30.

Braga et al.31 encontraram resultados positivos
com a administração pré-cirúrgica de dieta enteral
suplementada com arginina (12,5g), RNA e ácidos
graxos Omega-3, em pacientes com neoplasia de
colo-reto, estômago ou pâncreas. Os pacientes foram
divididos em 2 grupos: o grupo controle (n=104),
que recebeu dieta enteral padrão, e o grupo
suplementado (n=102), que recebeu dieta enrique-
cida. Verificou-se que a dieta suplementada
aumentou a síntese de proteínas viscerais e
significativamente reduziu a taxa de infecção pós-
-operatória e, também, a sua duração.

Outros resultados positivos foram encontra-
dos por Kemen et al.32, com a administração de
dieta enteral suplementada com arginina (12,5g),

RNA e ácidos graxos Ômega-3 em pacientes com

câncer gastrointestinal (n=42) após cirurgia. No

pós-operatório dos pacientes que receberam dieta

enteral suplementada, verificou-se uma melhora da

resposta imunológica, pois tais pacientes superaram
mais rapidamente a depressão imunológica após
trauma cirúrgico.

May et al.33 realizaram um estudo em
pacientes (n=32) com tumor sólido, submetidos à
suplementação oral líquida. Os pacientes foram
divididos em grupo controle (n=14) e grupo suple-
mentado (n=18), este recebendo suplementação de
b-hidroxi-metilbutirato -HMB- (3g/dia), arginina
(14g/dia) e glutamina (14g/dia). Os resultados
demonstraram que a suplementação diária com

HMB/arg/gln propiciou o ganho de peso e de massa
corporal livre de gordura em pacientes com câncer
avançado e caquexia.

Wu et al.34 avaliaram pacientes (n=48) com
câncer gastrointestinal em uso de dieta enteral,
divididos em dois grupos: o grupo controle (n=23)
recebeu dieta enteral padrão; o outro grupo (n=25)
foi alimentado com dieta enteral suplementada com
glutamina, arginina e ácidos graxos Ômega-3. Foram
observadas diferenças estatísticas significativas nas
respostas pós-operatórias inflamatórias e imunoló-
gicas entre os dois grupos. O grupo suplementado
apresentou níveis elevados de ON, linfócitos T, células
T helper, linfócitos totais e células natural-killer. No
pós-operatório, os níveis de Il-6 e TNF foram menores.

Gianotti et al.35 desenvolveram um estudo
com pacientes com câncer de estômago e colo-retal.
Os pacientes do grupo controle (n=25) receberam,
no pré-operatório, dieta enteral padrão; o outro grupo
(n=25) recebeu no pré-operatório dieta enteral
suplementada com arginina (12,5g), RNA e ácidos
graxos Ômega-3. Ao término do estudo, notou-se
que a alimentação enteral suplementada no pré-
-operatório modulou a produção de citocinas, realçou
as células mediadoras da imunidade e a produção
de proteínas viscerais, além de alterar, efetivamente,
a resposta inflamatória.

Daly et al.36 realizaram um estudo em
pacientes selecionados, com câncer de esôfago
(n=22), estômago (n=16) ou de pâncreas (n=22) e
submetidos à dieta enteral. O grupo controle (n=30)
recebeu dieta enteral padrão; o outro grupo (n=30)
recebeu dieta enteral suplementada com arginina
(13g), RNA e ácidos graxos Ômega-3. Os pacientes
que receberam dieta enteral suplementada tiveram
diminuição estatisticamente significante da produção
das  PGE2,  além  da  redução  de  infecções  pós-
-operatórias e de complicações com cicatrização da
cirurgia.

Braga et al.37 em estudo realizado com 40
pacientes com neoplasma de estômago e colo-reto,
7 dias antes da cirurgia dividiram os pacientes em
grupo controle (n=20), que recebeu dieta enteral
padrão, e outro grupo (n=20), que recebeu a mesma
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dieta enriquecida com arginina, RNA e ácidos graxos

Ômega-3. Após a cirurgia, ambos os grupos

receberam as mesmas fórmulas respectivas por mais

7 dias. Ao serem avaliadas a função intestinal e as
respostas imunes e inflamatórias, observou-se que a

dieta enteral enriquecida melhorou significante-

mente a função intestinal e os mecanismos de
defesa, ajudando positivamente na modulação das
respostas imunes e inflamatórias pós-cirúrgicas.

Senkal et al.38 encontraram resultados
positivos em pacientes de pós-operatório de câncer
gastrointestinal, submetidos à dieta enteral. O grupo

Daly et al.39

Daly et al.40

Braga et al.41

Gianotti et al.42

Heys et al.43

Braga et al.44

Sigal et al.45

Schilling et al.46

Braga et al.47

Randomizado

Randomizado

Randomizado,

duplo-cego

Randomizado

Randomizado

Randomizado

Randomizado,

duplo-cego

Randomizado

Randomizado

85 adultos com câncer

do trato gastrointestinal

alto cirúrgico

60 adultos com câncer

do trato gastrointestinal

alto cirúrgico

60 adultos com câncer

do trato gastrointestinal

alto cirúrgico

260 adultos com câncer

do trato gastrointestinal

alto cirúrgico

18 adultos com câncer

do trato gastrointestinal

baixo cirúrgico

30 adultos com

adenocarcinoma

gástrico

30 adultos com câncer do

trato gastrointestinal

baixo cirúrgico

41 adultos com câncer do

trato gastrointestinal alto

e baixo cirúrgico

166 adultos com câncer

do trato gastrointestinal

alto cirúrgico

12,5g/L com RNA, W3.

Via enteral

12,5g/L com RNA,W3.

Via enteral

12,5g/L com RNA, W3.

Via enteral

12,5g/L com RNA, W3.

Via enteral

30g/d por 3 dias no pré-opera-

tório adicionado a fórmula

enteral padrão

12,5g/L com RNA,W3 no pré-

operatório por 7 dias e por 7

dias no pós-operatório

20g/d via parenteral

12,5g/L com RNA,W3. Via

enteral

12,5g/L com RNA,W3. Via

enteral

Quadro 2. Sumário de estudos clínicos com arginina em pacientes oncológicos.

Referência Tipo estudo

Fórmula

padrão

Fórmula

padrão

Fórmula

padrão

Fórmula

padrão

Fórmula

padrão

Mesma

fórmula

oferecida

apenas por

7 dias no

período

pós-

-operatório

Parenteral

padrão

Fórmula

padrão

Fórmula

padrão

Redução na infecção e complica-

ções na cicatrização

Redução na infecção e complica-

ções na cicatrização

Diminuição das complicações pós-

-operatórias, de sepse, aumento

nas proteínas viscerais e diminui-

ção da Il-6

Diminuição do tempo de interna-

ção e da concentração de IL-6,

maiores concentrações de pré-

-albumina

Maior percentagem de células

CD16+ e CD56+ no tumor

Maior concentração plasmática de

pré-albumina e menor concentra-

ção  de IL-6 no pós-operatório

Não apresentou diferenças

Não foram verificadas diferenças

Não foram verificadas diferenças

Sujeitos
Dose de arginina e tipo

de administração

Grupo

controle

Resultados no grupo

suplementado
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controle (n=77) recebeu dieta enteral padrão; o grupo

suplementado (n=77) recebeu dieta enteral

suplementada com arginina (12,4g), nucleotídeos e

ácidos graxos Ômega-3. Os pacientes que receberam

a dieta suplementada, tiveram uma significativa

redução da taxa de infecções pós-operatórias e de

complicações na cicatrização.

Vários estudos clínicos foram realizados sobre
a utilização da arginina (Quadro 2), cujos resultados
verificaram que a utilização de arginina diminuiu as
complicações referentes à internação e cirurgias,
levando a uma otimização e diminuição do tempo
de internação dos pacientes com câncer
gastrointestinal39-44.

Senkal et al.48 avaliaram a administração de
dieta enteral com imunonutrientes no pré-operatório
de pacientes com neoplasia do trato gastrointestinal.
O grupo controle (n=89) recebeu dieta enteral
padrão; o outro grupo (n=89) recebeu dieta
enteral com arginina (12,4g), RNA e ácidos graxos
Ômega-3. No grupo que recebeu, no pré-operatório,
a dieta enteral suplementada com os nutrientes
citados, verificou-se uma diminuição na ocorrência
de infecções pós-operatórias e redução substancial
no custo do tratamento.

Di Carlo et al.49 avaliaram 100 pacientes com
câncer de cabeça de pâncreas. Os pacientes foram
divididos em três grupos: o grupo controle (n=35)
recebeu dieta enteral padrão; o segundo grupo
(n=33) recebeu dieta enteral enriquecida com
arginina (12,4g), RNA e ácidos graxos Ômega-3; o
terceiro grupo (n=32) recebeu nutrição parenteral
total. A alimentação pós-operatória reiniciou-se após
12 horas. Ao final, foi observado que o grupo com a
dieta enteral enriquecida apresentou menor tempo
de internação hospitalar e menor taxa de
complicações.

Gianotti  et al.50 avaliaram 212 pacientes com
câncer no pâncreas no período pós-operatório de
pancreatoduodenotectomia (PD). Os pacientes foram
divididos randomicamente em 3 grupos: o grupo
controle (n=73) recebeu dieta enteral padrão; o
segundo grupo (n=71) recebeu dieta enteral
enriquecida com arginina (12,4g), RNA e ácidos

graxos Ômega-3; o terceiro grupo (n=68) recebeu
nutrição parenteral total. Na análise dos resultados,
verificou-se que, os pacientes alimentados com dieta
enteral enriquecida, apresentaram melhor recupera-
ção nos parâmetros metabólicos imunológicos que
os pacientes dos outros dois grupos. Os mesmos
pacientes com dieta enteral enriquecida
apresentaram uma taxa menor de complicações pós-
-operatórias, além de apresentarem menor tempo
de internação hospitalar.

Braga et al.51 avaliaram 305 pacientes com
câncer no trato gastrointestinal; estes foram divididos
nos seguintes grupos, recebendo, antes da cirurgia:
grupo (1), suplementação oral de fórmula contendo
arginina (12,5g), ácidos graxos Ômega-3 e RNA
(n=102); grupo (2), suplementação oral utilizando a
mesma fórmula enriquecida, também com infusão
jejunal no pós-operatório (n=101); grupo (3), dieta
oral sem suplementação, também infundida após a
cirurgia (n=102). Foi verificado que os grupos (1) e
(2) suplementados com dieta enriquecida
apresentaram menor taxa de infusão pós-operatória
em comparação ao grupo 3, com 13,7%, 15,8% e
30,0% respectivamente.

Braga et al.52 avaliaram 150 pacientes
desnutridos com câncer gastrointestinal submetidos
à cirurgia eletiva. Um grupo (n=50) recebeu,
no pós-operatório, dieta enteral padrão; outro grupo
(n=50) recebeu por via oral 1L/dia, durante 7 dias
antes da cirurgia, uma dieta enriquecida com arginina
(12,5g), ácidos graxos Ômega-3 e RNA. Após a
cirurgia, este grupo recebeu a mesma dieta enteral
padrão, oferecida ao grupo controle. O terceiro grupo
(n=50) recebeu, antes da cirurgia, por via oral a dieta
líquida enriquecida (1L/dia); após a cirurgia, estes
pacientes receberam dieta enteral com a mesma
fórmula enriquecida. Os resultados demonstram que
o grupo 3 apresentou a menor taxa de complicações
e o menor tempo de internação. Segundo concluíram
os pesquisadores, a imunonutrição no período
pré-operatório foi importante na melhoria do
prognóstico dos pacientes desnutridos com câncer.

Entretanto, também foram obtidos resultados
sem significância estatística, em estudos de pacientes
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com câncer gastrointestinal após suplementação
nutricional com arginina. Heslin et al.53 realizaram
um estudo com 195 pacientes com diagnóstico pré-
-operatório de câncer de esôfago, de estômago,
pancreático ou das vias biliares, submetidos à dieta
enteral. O grupo controle (n=98) recebeu dieta
enteral padrão; o outro grupo (n=97) recebeu dieta
enteral suplementada com arginina (12,5g), RNA
e ácidos graxos Ômega-3. Após o estudo, não foram
observadas diferenças significativas entre as
condições dos grupos.

McCarter et al.54 também encontraram
resultados sem significância estatística após a
utilização da arginina. Usou suplementação líquida
oral, pré-cirúrgica, em pacientes portadores de câncer
gastrointestinal (n=38), os quais foram separados em
3 grupos. O grupo 1 recebeu suplemento oral padrão;
o grupo 2 recebeu suplemento similar com adição
de arginina (20g); o grupo 3 recebeu suplemento
similar, adicionado de arginina (20g) e ácidos graxos
Omega-3. Ao final do estudo, verificou-se que a
suplementação não aumentou a proliferação de
linfócitos ou função dos monócitos nos pacientes com
câncer pré-cirúrgico.

C O N C L U S Ã O

Os estudos revisados sugerem que a
suplementação de L-arginina no suporte nutricional
de pacientes oncológicos pode ter um papel
importante no prognóstico, devido à participação da
L-arginina no metabolismo nitrogenado, na
estimulação do sistema imunológico, e na melhora
dos processos de cicatrização.

Mas deve-se observar que, na maioria dos
estudos analisados, a suplementação constituía-se
de arginina acompanhada de outros componentes,
também considerados imunoestimulantes, concluindo-
-se que estes estariam atuando em conjunto com a
arginina para chegar aos efeitos positivos encontra-
dos. Além disso, os efeitos clínicos da suplementação
de L-arginina ainda não estão completamente
elucidados no que se refere à dosagem que traria
efeito farmacológico quando suplementada na
terapia nutricional. Contudo, pode-se inferir, segundo

os estudos clínicos avaliados, que valores acima de

12g de arginina já causariam efeitos positivos durante

a suplementação.

A análise crítica dos resultados de tais estudos

indica serem necessários mais estudos clínicos,
placebo-controlados e randomizados, para se
estabelecer a relação dose-efeito benéfica da
suplementação com arginina.
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