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RESUMO
A glutamina (GLN) é um aminoácido neutro, condi-

cionalmente essencial e descrito como o mais abundan-
te no plasma e tecido muscular humano, está envolvida 
em diversas funções metabólicas e vias de sinalização 
celular. É importante para a modulação da expressão 
de genes relacionados com a síntese e degradação de 
proteínas e a ativação de genes envolvidos com a pro-
liferação e controle celular. Além disso, contribui para 
a homeostasia celular em meio a agentes infecciosos 
e espécies reativas de oxigênio. Atualmente, a suple-
mentação com glutamina tem sido bastante utilizada em 
protocolo de intervenção clínica e hospitalar na  nutrição 
oral, enteral e parenteral, como terapia imunomodulado-
ra em pacientes cirúrgicos no pré e pós-operatório e no 
tratamento de pacientes em estado clínico de hiperca-
tabolismo, como em septicemia, traumas, queimaduras, 
visando melhorar o estado clínico, nutricional e imunitá-
rio. Diversas evidências apontam para potenciais bené-
ficos promovidos pela glutamina na cicatrização de fe-
ridas, melhor reversão de lesões isquêmicas intestinais 
e da função de absorção intestinal, além de melhora do 
estado de pacientes submetidos a cirurgias oncológicas 
e na redução no tempo de internamento hospitalar. O 
uso da glutamina parece não ter efeito sobre a redução 
do tempo de internamento de pacientes críticos nem 
sobre a mortalidade, exceto nos pacientes vítimas de 
queimaduras extensas. 

PALAVRAS-CHAVE: cirurgia, glutamina, imunonu-
trição, nutrição enteral, nutrição oral, nutrição parente-
ral, nutrologia

INTRODUÇÃO
A glutamina é um aminoácido livre, sintetizado pela 

enzima glutamina sintetase, que converte o glutamato 
em glutamina, através da utilização de amônia como 
fonte de nitrogênio e consumo de trifosfato de adenosi-

na1. Esta enzima está presente nos músculos esquelé-
ticos, pulmões e fígado, sendo importante na regulação 
do metabolismo celular do nitrogênio2. As células da 
mucosa intestinal, leucócitos e células do túbulo renal 
são tecidos consumidores da glutamina com elevada 
atividade da enzima glutamina e que hidrolisa a glutami-
na e a converte em glutamato e amônia3. 

 As concentrações plasmáticas e teciduais de gluta-
mina estão diminuídas em situações clínicas e catabó-
licas, que podem decair de 0,6 a 0,9 mmol/L em níveis 
normais para 0,4mmol/L4,5. Durante essas circunstân-
cias, a diminuição da concentração plasmática de glu-
tamina ocorre devido à taxa de captação e utilização 
deste aminoácido por diversos tecidos e que é superior 
à taxa de síntese e liberação pelo músculo esqueléti-
co6. Nessas condições, a glutamina é considerada um 
aminoácido condicionalmente essencial ou condicional-
mente indispensável em situações de hipercatabolismo 
associadas a grandes cirurgias, queimaduras extensas, 
sepse e inflamações7. 

De acordo com o Projeto Diretrizes em Terapia Nutri-
cional de 2011, a intervenção nutricional pode ser reali-
zada por via oral, quando o indivíduo possui condições 
normais de deglutição, por via enteral (sonda nasogás-
trica, gastrostomia e jejunostomia), pelo tubo digestivo, 
quando o mesmo é funcionante, e parenteral por via 
endovenosa, em situações em que a via enteral está 
contraindicada ou é insuficiente para suprir todas as ne-
cessidades do indivíduo8. 

Diversos estudos foram realizados com modelos ex-
perimentais e clínicos sobre a glutamina e gradualmen-
te as sociedades de nutrição, médica e cirúrgica têm 
usado este aminoácido com diferentes abordagens te-
rapêuticas. Nos Quadros I e II encontram-se listadas di-
ferentes abordagens de estudos publicados entre 2011 
e 2016, com  caracterização das populações de estudos 
in vivo utilizando glutamina por intervenção oral, enteral 
e parenteral, em diferentes morbidades e em pacientes 
cirúrgicos. 
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O nosso grupo de pesquisa em associação com a 
Faculdade de Medicina da UFBA e com o Instituto de 
Ciências da Saúde da UFBA desenvolve vários proje-
tos com o objetivo de avaliar o efeito da suplementa-
ção com glutamina por via oral, enteral e parenteral no 
perfil clínico, nutricional e imunológico de pacientes em 
internamento no Hospital Santa Izabel da Santa Casa 
de Misericórdia da Bahia, além de estudos in vitro com 
glutamina e células do sistema imune. 

O objetivo do presente trabalho é a revisão de litera-
tura do uso da glutamina em condições cirúrgicas, dos 
seus desfechos clínicos e suas bases imunológicas.

A GLUTAMINA E O SISTEMA IMUNE
A glutamina atua no processo de proliferação linfo-

citária e fagocitose de macrófagos, sendo uma fonte 
energética para células do sistema imune9. Modelos de 
estudos in vitro demonstraram aumento na proliferação 
e manutenção das estruturas celulares de linfócitos, 
macrófagos e células HeLa, utilizando meio de cultura 
suplementado com glutamina. Na modulação osteo-
clastogênica in vitro, a suplementação com glutamina 
estimulou a geração de osteoclasto induzida por RANK-
-L e diminuiu a apoptose em macrófagos - RAW cells 
264.7 em meio especial10.Outros estudos evidenciaram 
a participação da glutamina na modulação da prolifera-
ção de linfócitos T e expressão de receptores de Inter-
leucina-211,12.

A diferenciação de linfócitos B e produção de anti-
corpos é dependente da concentração fisiológica de 
glutamina13. Resultados preliminares do estudo in vitro 
de nosso grupo de pesquisa utilizando glutamina na 
concentração de 40 mM em sangue periférico de indiví-
duos saudáveis demonstraram aumento na expressão 
da molécula CD19 (em linfócitos B), a partir de dados 
do percentual de valores da média de intensidade de 
fluorescência (MIF), em relação ao grupo controle, não 
suplementado com glutamina14.  

Lorenz et al. (2015) citam o papel da glutamina, com-
ponente da dieta imunomoduladora Reconvan® (gluta-
mina, arginina, glicina, tributirato, EPA, DHA, w-3 e w-6, 
vitaminas C, E e β-caroteno, selênio e zinco), e referem 
o efeito benéfico da glutamina na função imunológica 
de pacientes politraumatizados e pós-cirúrgicos, suple-
mentados por via enteral durante 14 dias15. Os resulta-
dos demonstraram aumento na população de linfócitos 
totais e linfócitos T Helper no grupo suplementado com 
glutamina a partir do terceiro dia com a dieta imunomo-
duladora, enquanto que nos pacientes do grupo con-
trole houve diminuição da população linfocitária ou ma-
nutenção em níveis baixos. Isto indica uma melhora na 

função do sistema imune dos pacientes suplementados 
com a glutamina, o que pode influenciar diretamente na 
diminuição do risco de infecções e diminuição no perío-
do de internamento.

SUPLEMENTAÇÃO COM GLUTAMINA EM CI-
RURGIA

Doenças graves e cirurgias de grande porte re-
duzem os níveis de glutamina

O trauma cirúrgico desencadeia um processo agudo 
que resulta no catabolismo dos carboidratos, lipídeos e 
das proteínas, através de hormônios contrarregulatórios 
(epinefrina, glucagon, cortisol e GH), além das citoci-
nas (IL-1, IL-6, TNF-alfa)16. Este catabolismo promove a 
degradação das reservas de glicogênio, a mobilização 
de gorduras e proteínas (resultando na degradação do 
músculo esquelético), além da depleção dos níveis de 
glutamina17.

Em condições de doenças graves ou em cirurgias 
de grande porte (aneurisma de aorta e colocação de 
prótese de quadril)18,19, o músculo esquelético consegue 
prover glutamina para o sistema através da glutamina 
sintetase4, porém, em poucas horas, os níveis de glu-
tamina são bastante reduzidos em diversos tecidos20,21. 

A glutamina está reduzida em 25-35% dos pacientes 
admitidos na UTI e uma maior exaustão está relacio-
nada com o tempo de internamento prolongado e em 
pacientes com doenças graves22. Uma concentração de 
glutamina menor que 420 mmol/L é um preditor de mor-
talidade, independentemente de outros fatores23,24.

A glutamina e a melhora da função e da vascula-
rização intestinal

A glutamina foi associada com a  melhora da função 
intestinal a partir da maior expressão de proteínas de 
choque térmico (HSP), como a HSP-7025. A HSP pare-
ce proteger o indivíduo contra respostas inflamatórias 
sistêmicas, como a translocação bacteriana de origem 
intestinal26. Pacientes tratados com glutamina por 7 dias 
tiveram maiores concentrações séricas de HSP-70, em 
comparação com o grupo controle27.  

Pacientes vítimas de traumas podem se beneficiar 
da suplementação com glutamina, já que há menor de-
senvolvimento de vômitos e diarreia, em comparação 
com os indivíduos não suplementados, além de melho-
rar a tolerância à nutrição enteral, melhorando as metas 
calóricas do grupo suplementado (75%), em compara-
ção com o grupo controle (46%)28.

A maior concentração de glutamina pode contribuir 
na reversão da vasoconstricção esplanctinica, através 

de cascada de sinais que culminam com liberação de 
ácido nítrico, substância que gera vasodilatação lo-
cal29,30, fato que gera potencial impacto positivo na re-
cuperação de pacientes que sofreram abdome agudo 
isquêmico. Além disso, pacientes que sofrem lesões is-
quêmicas intestinais podem se beneficiar da glutamina, 
já que a maior concentração desta substância melhora 
a absorção de glicose pelos enterócitos, o que também 
está relacionado com uma melhor recuperação desta 
doença31.

Melhora do estado de pacientes com câncer
O câncer também é um estado catabólico e a de-

pleção de glutamina está associada com a supressão 
de linfócitos T, que são responsáveis pela destruição 
de células cancerígenas32. Pacientes submetidos à ci-
rurgia de câncer colorretal obtiveram redução de com-
plicações relacionadas com a quimioterapia (mucosite 
intestinal e diarreia), além da melhora no balanço de ni-
trogênio e cicatrização da ferida cirúrgica33.Tutanc  et al. 
(2013), avaliando o efeito da glutamina por via oral em 
pacientes com câncer submetidos à radioterapia torá-
cica, observaram redução da esofagite aguda induzida 
pelo processo radioterápico34.

Diversos estudos apontaram benefícios da suple-
mentação com glutamina em pacientes tratados com 
5-Flouracil, incluindo redução significativa de mucosi-
te e ulcerações na mucosa gástrica e duodenal, além 
de melhor manutenção das vilosidades intestinais, 
em comparação com o grupo controle35. Outro estu-
do demonstrou que, além da melhora do balanço de 
nitrogênio, pacientes suplementados com glutamina 
tiveram menor tempo de internação, em comparação 
com o controle36.

A atenuação do processo inflamatório e o controle 
de índice glicêmico foram evidenciados em crianças 
submetidas à palatoplastia, após suplementação com 
glutamina por via parenteral, durante 12 horas37. Além 
disso, efeitos satisfatórios no estado nutricional após 
suplementação com glutamina por via oral, também fo-
ram vistos por Boligon e Huth (2011) em pacientes com 
neoplasia de cabeça e pescoço durante 60 dias de tra-
tamento radioterápico e quimioterápico. A prevenção de 
mucosite também foi observada, nesses pacientes38.

Melhoria na cicatrização de feridas e infecção
A suplementação com glutamina por via parenteral, 

em pacientes submetidos à cirurgia de câncer colorre-
tal, gerou menores taxas de infecção de ferida, absces-
so intra-abdomial e de deiscência de ferida cirúrgica, 
além de diminuição do tempo de internação nos indi-

víduos suplementados, em comparação com o grupo 
controle39. A melhor cicatrização pode estar associada 
com a capacidade de a glutamina servir como substrato 
para a proliferação de fibroblastos, que sintetizam a ma-
triz extracelular40, além de ser metabolizada em prolina, 
aminoácido essencial para a síntese do colágeno33.

Tempo de internamento e mortalidade
Uma metanálise recente, com 19 ensaios clínicos, 

incluindo 1.243 pacientes submetidos a grandes cirur-
gias, com dose, em média de suplementação de gluta-
mina de 0,3 g/kg/dia evidenciou redução de 2,67 dias de 
internamento, em comparação com os do grupo contro-
le. Neste estudo não foi observada redução na mortali-
dade e na taxa de infecção41.

Recente ensaio clínico randomizado com análise 
de 11 estudos, incluindo os grandes estudos multicên-
tricos REDOXS42 e Metaplus43, sobre mortalidade com 
foco na suplementação enteral em pacientes internados 
em UTI, não encontrou diferença na mortalidade entre 
pacientes suplementados e não suplementados com 
glutamina. Também não houve diferença no tempo de 
permanência na UTI, porém os indivíduos suplementa-
dos com glutamina tiveram menor tempo de internação 
hospitalar. Importante ressaltar que os indivíduos víti-
mas de queimaduras graves, suplementados com glu-
tamina, tiveram mortalidade reduzida, em comparação 
com os grupos controles43.

CONCLUSÃO
Diversas evidências apontam para potenciais be-

nefícios promovidos pela glutamina na área de cirur-
gia, como melhora da cicatrização de feridas, melhor 
reversão de lesões isquêmicas intestinais e da função 
de absorção intestinal, melhora do estado de pacientes 
submetidos a cirurgias oncológicas, além de redução 
no tempo de internamento hospitalar e infecções cirúr-
gicas. A dose de glutamina recomendada pelas pesqui-
sas mais recentes varia de 0,3 até 0,5 mg/kg/dia, sendo 
que a maioria dos estudos em humanos usa a dose de 
0,5 mg/kg/dia.
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