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Pré-condicionamento nutricional e metabolico antes da
quimioterapia: perspectivas para reducao da vulnerabilidade a

neuropatia periférica induzida por quimioterapia

Nutritional and metabolic preconditioning before chemotherapy: perspectives

for reducing vulnerability to chemotherapy-induced peripheral neuropathy
Dalva Chaline Soares Tosta Santos'

Resumo

O presente estudo analisa criticamente o pré-condicionamento nutricional, metabdlico e
funcional antes da exposicao a quimioterapia neurotoxica, com énfase em fatores potencialmente
relacionados & neuropatia periférica induzida por quimioterapia (CIPN). Foi realizada revisao
narrativa critica da literatura biomédica, com consulta dirigida ao PubMed/MEDLINE e
priorizacao de diretrizes clinicas, revisdes sistematicas, meta-analises e revisdes de escopo sobre
CIPN, estado nutricional, micronutrientes, metabolismo glicémico, exercicio, crioterapia e
pré-habilitacdo oncoldgica. A literatura caracteriza a CIPN como toxicidade multifatorial, com
repercussdes sobre funcionalidade, qualidade de vida e continuidade terapéutica. Estudos
recentes apontam associagdes entre maior ocorréncia de CIPN e fatores como diabetes mellitus,
maior indice de massa corporal, exposicdo cumulativa a quimioterdpicos e deficiéncia de
vitamina D; tais rela¢des, contudo, ndo demonstram causalidade nem justificam suplementacao
preventiva indiscriminada. Até o momento, ndo h4 vitamina, mineral ou firmaco estabelecido
para prevencao da CIPN. Nesse contexto, o pré-condicionamento ¢ discutido como estratégia

investigacional voltada a caracterizagdo basal, correcdo de deficiéncias documentadas e
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otimizagdo da reserva nutricional e funcional. Conclui-se que estudos prospectivos padronizados
sdo necessarios para determinar se essa abordagem modifica a incidéncia ou a gravidade da
CIPN.

Palavras-chave: neuropatia periférica induzida por quimioterapia; pré-habilitagdo; estado

nutricional; micronutrientes; oncologia.

Abstract

This study critically examines nutritional, metabolic, and functional preconditioning
before exposure to neurotoxic chemotherapy, focusing on factors potentially related to
chemotherapy-induced peripheral neuropathy (CIPN). A critical narrative review of the
biomedical literature was conducted through a targeted PubMed/MEDLINE search, prioritizing
clinical guidelines, systematic reviews, meta-analyses, and scoping reviews addressing CIPN,
nutritional status, micronutrients, glycemic metabolism, exercise, cryotherapy, and cancer
prehabilitation. Current evidence characterizes CIPN as a multifactorial toxicity that may impair
function, quality of life, and treatment continuity. Recent studies report associations between
CIPN and diabetes mellitus, higher body mass index, cumulative chemotherapy exposure, and
vitamin D deficiency; however, these associations do not establish causality or support
indiscriminate preventive supplementation. No vitamin, mineral, or pharmacological agent is
currently established for CIPN prevention. In this context, preconditioning is discussed as an
investigational strategy aimed at baseline characterization, correction of documented deficiencies,
and optimization of nutritional and functional reserve. Prospective and standardized studies are
required to determine whether this approach can modify CIPN incidence or severity.
Keywords: chemotherapy-induced peripheral neuropathy; prehabilitation; nutritional status;

micronutrients; oncology.

1 Introducao

Os avangos terapéuticos em oncologia t€ém ampliado a sobrevida de muitos pacientes e,
paralelamente, aumentado a importancia clinica das toxicidades associadas ao tratamento. Entre
elas, a neuropatia periférica induzida por quimioterapia (CIPN) ocupa posicao relevante por
comprometer predominantemente fibras sensitivas, embora manifestacdes motoras e autondomicas

também possam ocorrer. Parestesias, dorméncia, dor neuropatica, alteracdes da sensibilidade



térmica, instabilidade postural e limitagdo funcional integram o espectro clinico descrito para essa
toxicidade (BURGESS et al., 2021).

A frequéncia da CIPN varia de acordo com o agente antineoplasico, a exposicao
acumulada e as caracteristicas do paciente. Em uma sintese quantitativa publicada em 2026, 23
estudos, totalizando 15.090 participantes, foram combinados e produziram uma estimativa global
de incidéncia de 56%. A mesma analise identificou associagdes estatisticas com diferentes
caracteristicas clinicas, entre elas idade, maior indice de massa corporal, diabetes mellitus,
hipertensdao, intensidade da exposicdo quimioterapica e deficiéncia de vitamina D. Esses
resultados devem ser compreendidos como relagcdes observacionais de risco, € ndo como
evidéncia de causalidade ou demonstracdo de que a correcao isolada de um marcador seja capaz
de prevenir a neuropatia (YAN et al., 2026).

A prevencao da CIPN permanece um desafio. A atualizagdo da diretriz da American
Society of Clinical Oncology (ASCO) concluiu que ndo hé agente recomendado para prevenir
essa toxicidade e orientava especificamente contra o emprego de acetil-L-carnitina com
finalidade profilatica. Para a CIPN dolorosa ja estabelecida, a duloxetina permanece como a
intervencdo farmacoldgica com evidéncia apropriada, embora o beneficio esperado seja limitado
(LOPRINZI et al., 2020).

Esse cendrio sustenta a necessidade de investigar o periodo anterior ao primeiro ciclo de
quimioterapia como uma possivel janela de avaliacdo. O conceito de pré-condicionamento
nutricional e metabolico, tal como discutido neste artigo, refere-se a identificacao estruturada de
vulnerabilidades preexistentes — incluindo neuropatia prévia, comorbidades metabolicas, risco
nutricional, perda de massa ou funcdo muscular e deficiéncias nutricionais documentadas —
seguida de manejo individualizado quando houver indicacdo clinica. Essa proposta difere da
administracao universal de vitaminas, minerais ou antioxidantes com pretensao neuroprotetora.

A pré-habilitacdo oncoldgica oferece um referencial mais amplo para essa discussdo. Em
revisdio de escopo publicada em 2026 sobre intervencdes anteriores a quimioterapia ou
radioterapia, foram incluidos 39 estudos, com 6.073 participantes e 34 intervencdes distintas. O
exercicio apareceu como componente mais frequente, enquanto nutri¢ao, apoio psicossocial e
educacdo também integraram programas multimodais. Apesar dos sinais de viabilidade e de

beneficio em diferentes desfechos, os autores destacaram heterogeneidade metodologica e



insuficiéncia de dados de longo prazo, sobretudo em populagdes e tipos tumorais menos
estudados (KWAN et al., 2026).

Diante dessas lacunas, este estudo tem como objetivo analisar criticamente a relagdo entre
fatores nutricionais, metabolicos e funcionais e a CIPN, examinar os limites das estratégias
preventivas atualmente disponiveis e discutir o pré-condicionamento como hipdtese de cuidado

de suporte a ser avaliada em estudos prospectivos.

2 Revisao da literatura

2.1 Neuropatia periférica induzida por quimioterapia: dimensao clinica e fisiopatologica

A CIPN esta associada a diferentes classes de agentes antineoplésicos, com destaque para
derivados da platina, taxanos, alcaloides da vinca, bortezomibe e talidomida. Embora o perfil
clinico varie entre os farmacos, mecanismos como disfun¢do mitocondrial, estresse oxidativo,
neuroinflamacao, alteracdes de canais i0nicos, dano a microtiibulos e lesdo axonal participam, em
diferentes proporcdes, da fisiopatologia descrita (BURGESS et al., 2021).

A expressao clinica depende do agente utilizado, da dose por ciclo, da dose cumulativa,
do tempo de exposicdo e de caracteristicas individuais. Os sintomas podem persistir apos o
encerramento da quimioterapia e, em determinados contextos, intensificar-se apds a suspensao do
farmaco, fendmeno conhecido como coasting. Por esse motivo, a avaliacdo neuroldgica basal
assume importancia metodologica e clinica ao permitir distinguir alteragdes preexistentes
daquelas que surgem ao longo do tratamento (BURGESS et al., 2021).

A relevancia da CIPN ultrapassa o desconforto sensorial. Quando a neuropatia se torna
intoleravel ou produz comprometimento funcional, a ASCO recomenda que sejam avaliadas,
conforme o contexto oncologico, possibilidades como adiamento, reducdo da dose, substitui¢ao

ou interrupg¢ao do agente neurotoxico (LOPRINZI et al., 2020).

2.2 Vulnerabilidade prévia e necessidade de avaliacido basal

Pacientes que iniciam quimioterapia neurotoxica apresentam condi¢des clinicas
heterogéneas. A caracterizacdo anterior ao primeiro ciclo pode incluir histérico de diabetes
mellitus, neuropatia prévia, excesso de peso, perda ponderal involuntaria, ingestdo alimentar

reduzida, alteragdes gastrointestinais, uso de medicamentos associados a sintomas neuroldgicos e



limitagdes funcionais. O registro dessas varidveis estabelece uma referéncia para o
acompanhamento longitudinal.

O diabetes merece atencdao particular por poder coexistir com neuropatia periférica e
dificultar a atribui¢do etioldgica de sintomas surgidos durante o tratamento. Na meta-analise de
Yan et al. (2026), diabetes mellitus, maior indice de massa corporal e maior exposi¢cdo a
quimioterapia figuraram entre os fatores associados a CIPN.

Nesse contexto, o pré-condicionamento deve ser entendido como processo de
estratificacdo de vulnerabilidades e otimizacdao individualizada. Sua logica ndo pressupde um
protocolo universal de suplementagdo, mas a identificagao de alteragdes clinicamente relevantes e

a defini¢do de condutas proporcionais ao risco e as necessidades do paciente.

2.3 Estado nutricional, marcadores laboratoriais e CIPN

A relagdo entre estado nutricional e neurotoxicidade permanece incompletamente
esclarecida. Uma revisdo sistematica dedicada a marcadores laboratoriais nutricionais localizou
apenas 11 estudos elegiveis e descreveu associagdes envolvendo hemoglobina/hematocrito,
vitamina D, albumina e magnésio. A diversidade de populagdes, esquemas quimioterapicos e
métodos de avaliagdo impediu a defini¢do de um painel laboratorial validado para prever ou
prevenir CIPN (TOFTHAGEN et al., 2022).

A interpretagdo desses marcadores exige separar trés niveis de evidéncia: associacio
epidemiologica, plausibilidade biologica e eficacia de intervencdo. A presenca de concentracao
sérica mais baixa de um nutriente em individuos com maior neuropatia nao demonstra, por si so,
que a suplementacdo de pacientes sem deficiéncia reduz o risco de CIPN.

Assim, a investigacdo laboratorial deve ser orientada pelo contexto clinico e nutricional.
Historia alimentar, sintomas, comorbidades, perdas gastrointestinais, cirurgia prévia e
caracteristicas do tratamento podem justificar avaliagdes especificas, evitando-se painéis extensos

sem hipdtese clinica ou cientifica definida.

2.4 Vitamina B12, complexo B e seguranca da suplementacio

A vitamina B12 possui relevancia neuroldgica e hematoldgica reconhecida, e sua
deficiéncia pode produzir parestesias e alteragdes sensitivas independentemente da exposi¢do a
quimioterapia. Identificar uma deficiéncia antes do tratamento pode, portanto, auxiliar na

interpretagdo de sintomas basais e justificar reposi¢ao segundo indicagdo clinica.



Entretanto, corrigir deficiéncia comprovada e utilizar vitamina B12 como agente
neuroprotetor em individuos com estado nutricional adequado constituem intervengdes distintas.
A importancia fisiolégica do micronutriente ndo deve ser convertida em alegacdo de eficacia
preventiva para CIPN na auséncia de ensaios clinicos que sustentem essa finalidade.

A mesma cautela se aplica as demais vitaminas do complexo B. O emprego empirico de
doses elevadas deve ser evitado, particularmente porque a exposicdo excessiva a piridoxina pode
produzir neurotoxicidade. A suplementagdo deve permanecer vinculada a indicagdo, a dose

apropriada e a reavaliacao clinica.

2.5 Vitamina D como marcador emergente

A vitamina D tem recebido atencao crescente como possivel marcador de vulnerabilidade
a CIPN. Uma revisao de escopo cuja versao definitiva foi publicada em 2026 reuniu 11 estudos
observacionais e encontrou, em diferentes cenarios clinicos, associacdo entre deficiéncia de
vitamina D e maior ocorréncia ou intensidade de neuropatia em pacientes expostos a agentes
neurotdxicos. O conjunto, porém, permaneceu observacional e heterogéneo, ndo permitindo
concluir que a suplementagao previna CIPN (CUBILLOS-ROIJAS et al., 2026).

A meta-analise de Yan et al. (2026) também identificou deficiéncia de vitamina D entre os
fatores associados a CIPN. Embora esse achado reforce o interesse cientifico pelo marcador,
diferencas nos pontos de corte, nos tumores estudados, nos esquemas terapéuticos e em
potenciais fatores de confusao limitam inferéncias causais.

Em estudos futuros, a 25-hidroxivitamina D podera ser incorporada a avaliagao basal
quando houver justificativa clinica e metodologica, desde que seja analisada em conjunto com
desfechos neuroldgicos padronizados e ndo utilizada isoladamente como indicagdo automatica de

terapia preventiva.

2.6 Magnésio, calcio, ferro, folato, zinco e selénio

Minerais e vitaminas participam de processos relacionados a excitabilidade
neuromuscular, hematopoiese, metabolismo energético e sistemas antioxidantes. Entretanto,
mecanismos fisiolégicos ndao equivalem a demonstracdo de eficacia clinica. Na revisao de
Tofthagen et al. (2022), o magnésio apareceu entre os marcadores investigados, mas a evidéncia

global permaneceu insuficiente para sustentar a suplementagdo preventiva universal.



A avaliagdo de ferro, folato, zinco, selénio, célcio e magnésio deve, portanto, decorrer de
risco nutricional, sintomas, ingestdo, perdas, alteracdes gastrointestinais, cirurgias prévias ou
outras indicagdes pertinentes. Atualmente, ndo ha validacao para recomendar painéis extensos

desses micronutrientes como rotina especifica de prevengao da CIPN.

2.7 Metabolismo glicémico, composi¢ao corporal e reserva funcional

O metabolismo glicémico integra de forma relevante a avaliagdo basal, especialmente pela
associacao observada entre diabetes mellitus e CIPN. Além do diagnostico de diabetes, o registro
do controle metabodlico e de sintomas neuropaticos prévios pode reduzir erros de classificacdo em
pesquisas prospectivas. Variaveis como hemoglobina glicada podem ser incluidas quando
previamente definidas no protocolo e justificadas pelo objetivo do estudo (YAN et al., 2026).

A reserva fisioldgica ndo ¢ adequadamente representada apenas pelo peso corporal. Perda
de peso involuntaria, massa muscular, for¢a, ingestdo alimentar e desempenho fisico oferecem
dimensdes complementares do estado do paciente. Instrumentos validados de triagem nutricional,
métodos de composicao corporal, for¢ca de preensdo manual e testes funcionais podem ampliar a
qualidade da caracterizagdo basal.

Sarcopenia e baixa capacidade funcional s3o clinicamente relevantes no cuidado
oncologico; contudo, as evidéncias atualmente disponiveis ndo permitem afirmar que a corre¢ao

dessas alteracdes, isoladamente, previna a CIPN.

2.8 Pré-habilitacdo, exercicio e suporte nutricional

O pré-condicionamento proposto neste artigo insere-se no conceito mais amplo de
pré-habilitacdo, que busca ampliar a capacidade funcional e a reserva fisioldgica antes ou ao
redor de terapias oncologicas. Em revisdo sistematica de 96 estudos, Del Bianco et al. (2024)
observaram que programas de exercicio pré-habilitador podem melhorar parametros de aptidao e
determinados desfechos de recuperagdo, embora a magnitude e a consisténcia dos resultados
variem conforme o tipo de cancer e o contexto terapéutico.

Em pacientes submetidos a quimioterapia, Walker et al. (2024) revisaram 19 estudos, com
1.418 participantes. Os programas de exercicio foram associados, em diferentes estudos, a
melhorias em composi¢do corporal, aptidao fisica, for¢ca e qualidade de vida; entretanto, o
pequeno tamanho de varias amostras e a baixa padroniza¢ao dos protocolos limitaram conclusdes

definitivas.



O suporte nutricional estruturado também apresenta relevancia no tratamento. A revisao
sistematica de James et al. (2025), composta por 39 estudos prospectivos, encontrou elevada
viabilidade das intervengdes de aconselhamento nutricional e poucos eventos adversos
relacionados a elas, além de sinais favoraveis em alguns desfechos nutricionais e clinicos. Esses
resultados apoiam o cuidado nutricional durante a quimioterapia, mas nao constituem prova de
prevencao especifica da CIPN.

Em conjunto, essas evidéncias tornam cientificamente plausivel estudar modelos
multimodais que integrem nutri¢ao, metabolismo, exercicio e fun¢do. Essa abordagem deve ser
testada como estratégia de reducdo de vulnerabilidades, sem pressupor a existéncia de um

micronutriente isolado com efeito neuroprotetor comprovado.

2.9 Estratégias nao farmacologicas e crioterapia

Intervengdes ndo farmacoldgicas constituem outra frente de investigagdo preventiva. Em
meta-analise publicada em 2024, Tai et al. reuniram 17 estudos, com 2.851 participantes, ¢
observaram resultados favoraveis a crioterapia em determinados desfechos e momentos de
avaliacao da CIPN.

A interpretacdo desses resultados requer cautela, pois os estudos diferiram quanto aos
agentes quimioterapicos, métodos de resfriamento, duracdo da intervengdo e instrumentos
empregados para mensurar neuropatia. A crioterapia exemplifica o desenvolvimento de

estratégias preventivas nao farmacoldgicas, mas seus resultados ndo podem ser extrapolados

como evidéncia de eficacia para intervengdes nutricionais ou metabolicas (TAI et al., 2024).

2.10 Limites atuais e lacuna cientifica

A principal lacuna identificada consiste na auséncia de demonstracdo robusta de que a
identificacdo e a correcdo de alteragdes nutricionais ou metabolicas antes do primeiro ciclo
reduzam a incidéncia ou a gravidade da CIPN. Essa incerteza deve permanecer explicita para
impedir que uma hipotese biologicamente plausivel seja apresentada como recomendagao clinica
consolidada.

H4, entretanto, espago para estudos prospectivos capazes de caracterizar estado
nutricional, metabolismo, funcdo e sintomas neuroldgicos antes da primeira exposi¢ao ao agente

neurotoxico e acompanhar essas variaveis ao longo dos ciclos. O controle de fatores de confusao,



a estratificacdo pelo quimioterapico e a defini¢do prévia de desfechos sdo elementos essenciais
para testar essa hipotese.

Uma dire¢do promissora consiste em investigar fenotipos de vulnerabilidade, em vez de
procurar uma unica “vitamina preventiva”. Modelos que integrem diabetes, composi¢ao corporal,
capacidade funcional, vitamina D, parametros hematologicos e outros marcadores selecionados
por hipotese poderdo contribuir para identificar subgrupos de maior risco e orientar futuros

ensaios de intervengao.

3 Metodologia

Foi realizada uma revisdao narrativa critica, de natureza descritiva e analitica, com a
finalidade de integrar evidéncias sobre CIPN, fatores nutricionais e metabolicos associados,
pré-habilitacdo oncoldgica e intervengdes ndo farmacolodgicas relacionadas ao risco ou ao manejo
dessa toxicidade.

A busca bibliografica foi direcionada ao PubMed/MEDLINE e complementada pela
consulta a diretrizes de sociedades cientificas e as fontes primarias das revisdes consideradas
centrais para a discussdo. Foram consideradas publicagdes disponiveis até setembro de 2026.
Empregaram-se combinagdes dos termos em inglés “chemotherapy-induced peripheral

b 1Y b3

neuropathy”, “CIPN”, “nutrition”, “nutritional status”, “vitamin D”, “micronutrients”, “diabetes”,
“prehabilitation”, “exercise”, “cryotherapy” e “chemotherapy”.

Foram priorizadas diretrizes clinicas, revisdes sistematicas, meta-analises e revisoes de
escopo envolvendo adultos com céncer expostos a quimioterapia potencialmente neurotoxica ou
intervengdes de pré-habilitacdo relacionadas ao tratamento oncoldgico. Estudos exclusivamente
pré-clinicos ndo foram utilizados para sustentar alegacdes de eficdcia clinica, e afirmacdes de
suplementagdo preventiva sem suporte clinico ndo integraram as conclusoes.

A sintese foi organizada nos seguintes eixos: caracterizagdo clinica e fisiopatologica da
CIPN; vulnerabilidade basal; estado nutricional e marcadores laboratoriais; vitamina D e outros
micronutrientes; metabolismo  glicémico; composi¢do corporal e reserva funcional,
pré-habilitacdo e exercicio; estratégias ndo farmacologicas; e lacunas de conhecimento.

Por se tratar de revisdo narrativa critica, ndo foi realizada meta-analise propria nem

estimativa quantitativa combinada. Os resultados dos estudos secundarios foram interpretados

respeitando-se seus desenhos e limitagdes, com distingdo entre associagdo observacional,



causalidade e eficdcia terapéutica. As citagdes foram apresentadas pelo sistema autor-data, e as

referéncias foram padronizadas segundo a ABNT NBR 6023:2018.

4 Resultados e discussao

A andlise das fontes selecionadas demonstrou convergéncia quanto a importancia clinica
da CIPN e a auséncia de uma estratégia farmacoldgica ou suplementar estabelecida para sua
prevencgdo. A diretriz da ASCO permanece como referéncia ao concluir que nenhum agente deve
ser recomendado rotineiramente para prevencdo e ao desaconselhar especificamente a
acetil-L-carnitina (LOPRINZI et al., 2020). Essa orientagdo impde um limite claro a propostas
que apresentem vitaminas, minerais ou outros compostos como neuroprotetores comprovados.

Em paralelo, estudos observacionais e sinteses quantitativas descrevem um conjunto de
caracteristicas associado a maior vulnerabilidade. Yan et al. (2026) identificaram relagdes com
diabetes mellitus, maior indice de massa corporal, maior exposi¢do a quimioterapia e deficiéncia
de vitamina D. Em outro eixo, Tofthagen et al. (2022) encontraram associag¢des entre CIPN e
alguns marcadores laboratoriais nutricionais, incluindo parametros hematolégicos, vitamina D,
albumina e magnésio. O valor desses achados reside principalmente na geragao de hipoteses e na
estratificacdo de risco, e ndo na justificativa de suplementagao universal.

A literatura sobre pré-habilitagdo em tratamentos ndo cirirgicos também se expandiu.
Kwan et al. (2026) mapearam 39 estudos, 6.073 participantes e 34 intervengdes em programas
anteriores a quimioterapia ou radioterapia. O exercicio predominou entre os componentes
avaliados, enquanto estratégias nutricionais, psicossociais e educacionais apareceram em parte
dos programas. Embora muitos estudos tenham relatado resultados favoraveis ou viabilidade, a
heterogeneidade e a escassez de acompanhamento prolongado limitam a generalizagao.

Esses dados sustentam o pré-condicionamento como objeto de pesquisa, mas ndo como
método preventivo ja validado. Sua contribui¢do potencial estd na criagdo de uma janela
pré-tratamento para documentar sintomas neurologicos, comorbidades metabolicas, risco
nutricional, composic¢ao corporal, capacidade funcional e deficiéncias comprovadas, permitindo
que condigdes tratdveis sejam manejadas por indicacdo clinica e acompanhadas ao longo da
quimioterapia.

Do ponto de vista conceitual, a proposta desloca a pergunta de “qual suplemento protege o

nervo?” para ‘“quais vulnerabilidades modificaveis estdo presentes antes da exposicao



neurotdxica e como elas se relacionam com a evolucdo clinica?”’. Essa formulagdo aproxima
nutricdo, oncologia e reabilitagdo sem atribuir eficicia preventiva a intervenc¢des ainda ndo
validadas.

Para testar essa hipotese, estudos futuros deverdo preferencialmente adotar delineamento
prospectivo, realizar avaliagdo antes do primeiro ciclo, registrar agente, dose e exposi¢ao
cumulativa, utilizar instrumentos validados para CIPN e incluir desfechos funcionais e relatados
pelo paciente. A estratificacdo por taxanos, platinas e outros agentes podera reduzir a
heterogeneidade e facilitar a interpretagdo de mecanismos e respostas.

Uma comparagdo entre cuidado habitual e interven¢do multimodal individualizada podera
avaliar se a otimizacao de fatores modificaveis se associa a diferencas na incidéncia, intensidade
ou tempo de aparecimento da CIPN, bem como na necessidade de modificagdo de dose e na
qualidade de vida. Esses desfechos devem ser definidos previamente e analisados com controle
adequado de confundidores.

Esta revisdo apresenta limitagdes inerentes ao desenho narrativo, incluindo auséncia de
protocolo prospectivamente registrado, busca direcionada e dependéncia de estudos secundarios
heterogéneos. Por essa razdo, os achados devem ser utilizados para fundamentar hipdteses e
orientar delineamentos futuros, e ndo para estabelecer causalidade ou recomendar um protocolo

preventivo definitivo.

5 Conclusao

A CIPN constitui toxicidade multifatorial com potencial para comprometer funcao,
qualidade de vida e continuidade do tratamento oncoldgico. A avaliagdo anterior & exposi¢ao a
agentes neurotoxicos pode contribuir para documentar neuropatia preexistente e reconhecer
condi¢cdes como diabetes, risco nutricional, alteracdes metabdlicas e redugdo da reserva
funcional.

A luz das evidéncias disponiveis, o pré-condicionamento nutricional e metabolico deve
ser considerado uma estratégia investigacional de caracterizacao e otimizacao individualizada. A
corre¢dao de deficiéncias nutricionais documentadas pode ser clinicamente necessaria, mas nao
equivale a demonstrag¢do de que a suplementagao previna CIPN.

As associagdes descritas para vitamina D, parametros hematologicos, albumina,

magnésio, diabetes e maior indice de massa corporal justificam investigacao adicional, porém



ndo estabelecem relagdes causais. A auséncia de agente preventivo recomendado nas diretrizes
atuais permanece um elemento central para a interpretagdo clinica desses achados (LOPRINZI et
al., 2020).

Uma abordagem multimodal que integre avaliagdo nutricional, metabdlica e funcional,
associada a estratégias de exercicio e acompanhamento longitudinal, constitui hipdtese
cientificamente plausivel para futuras pesquisas. Sua efetividade devera ser demonstrada por
estudos prospectivos com avaliagdo basal, desfechos validados, controle de fatores de confusdo e
estratificacdo por agente quimioterapico.

Conclui-se que investigar a reducdo de vulnerabilidades modificaveis antes e durante a
quimioterapia ¢ pertinente, mas ainda ndo permite recomendar um protocolo especifico de
prevengdo da CIPN. Até que evidéncias clinicas mais robustas estejam disponiveis, a conduta
mais consistente com o conhecimento atual ¢ individualizar a avaliagdo, corrigir deficiéncias

comprovadas quando indicado e monitorar longitudinalmente sintomas e funcao.
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