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Além da Privacao de Nutrientes do Tumor: Por Que a Terapia Metabdlica do Cancer
também deve fortalecer o hospedeiro.
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Nota do Editor: Este artigo é adaptado do preprint do autor [1]:
Cheng RZ. Os Limites Biologicos da Privacdo de Nutrientes em Tumores: Uma

Perspectiva da Fisiologia dos Sistemas sobre a Terapia Metabodlica do Cancer.
Preprints. 2026:2026072145.

Por mais de uma década, incorporo a terapia metabdlica cetogénica no tratamento de
pacientes com cancer como parte de um programa de oncologia integrativa. Nesse
tempo, fui ficando cada vez mais convencido de que o metabolismo do cancer representa
um dos alvos terapéuticos mais promissores em oncologia.

A experiéncia clinica, junto com um numero crescente de estudos cientificos, reforgou
minha convicgao de que dietas cetogénicas e outras intervengdes metabdlicas podem
reduzir a hiperinsulinemia, melhorar a saude metabdlica e criar um ambiente fisiologico
menos favoravel para muitos tipos de cancer. Se usadas de forma adequada, essas
intervengdes podem se tornar componentes valiosos do cuidado abrangente do céncer.

Continuo sendo um forte defensor da terapia metabdlica cetogénica.

No entanto, apds tratar muitos pacientes por mais de dez anos, cheguei a outra
conclusao igualmente importante:

Terapia metabdlica sozinha nao é suficiente.

A terapia cetogénica € uma ferramenta importante.

N&o é a solugdo completa.

Essa percepcao evoluiu gradualmente para uma série de publicagdes que, por fim,
langaram as bases para o que hoje chamamos de |-OM (Medicina Integrativa de
Sistemas Ortomoleculares).

O primeiro artigo, Why Targeting Glutaminolysis Fails [2], examinou um exemplo
especifico de por que o direcionamento de uma via metabdlica essencial inevitavelmente
afeta tanto o tumor quanto a fisiologia normal.

O segundo artigo, intitulado "The Dual Disease-Host System Framework™, propds que

uma terapia bem-sucedida contra o cancer deve otimizar tanto a doenca quanto o
hospedeiro, em vez de focar exclusivamente em células malignas.
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O terceiro artigo, Os Limites Biolégicos da Privagao de Nutrientes em Tumores,
oferece a explicagdo fisiologica para a necessidade dessa abordagem de sistema duplo.
Ele argumenta que as principais limitagdes da privagdo de nutrientes em tumores nao
s&o tecnologicas, mas bioldgicas.

Figure 1.
Three Fundamental Biological Constraints on Tumor Starvation
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Three complementary biological constraints define the limits of tumor starvation. Shared metabolism limits the ability to
selectively deprive tumors of nutrients because malignant and normal tissues depend on many of the same essential substrates.
Tumor plasticity limits the durability of metabolic interventions through genetic and epigenetic diversity, metabolic flexibility,
and evolutionary adaptation under therapeutic pressure. Host physiology limits the intensity of metabolic stress that can be
safely imposed due to homeostatic regulation, immune protection, and the need to preserve physiological reserve and function.
Together, these constraints establish the biological framework within which metabolic cancer therapies must operate.

Adaptado de [1].

Por que a privagao de nutrientes em tumores tem limites biolégicos?

A logica por tras da privagédo de nutrientes em tumores parece simples.

Células cancerigenas precisam de nutrientes.

Reduz a disponibilidade de nutrientes. Retarda o crescimento do tumor.

Na verdade, décadas de pesquisas mostraram que muitos canceres dependem mais da
glicose, glutamina e outros substratos metabdlicos. Isso gerou enorme interesse em
dietas cetogénicas, jejum, restricdo de glutamina e inumeras terapias metabdlicas.

Essas abordagens tém meérito cientifico real.

No entanto, a fisiologia humana €& mais complexa do que o simples conceito de células
cancerigenas famintas.

Minha revis&o recente [3] identifica trés limitagbes biologicas fundamentais.
1. Tumores compartilham o mesmo metabolismo do hospedeiro.

Células cancerigenas ndo sao organismos estranhos.



Eles se originam de células humanas normais.

Como resultado, eles continuam a depender de muitos dos mesmos nutrientes
necessarios para a fisiologia normal.

Glicose, aminoacidos, acidos graxos, vitaminas e micronutrientes ndo apenas apoiam o
crescimento tumoral, mas também as células imunoldgicas, o musculo esquelético, a
funcdo enddcrina, a produgcdo de energia mitocondrial, a cicatrizacdo de feridas e
inumeros processos fisiolégicos normais.

Portanto, o desafio ndo é simplesmente privar os tumores de nutrientes.

Faz isso sem enfraquecer simultaneamente o paciente.

2. O cancer esta constantemente se adaptando.

O cancer é extraordinariamente adaptavel.

A restricdo glicanica pode levar a um aumento na utilizagdo de glutamina em alguns
tumores.

Se a glutamina for restringida, outras vias metabdlicas se tornam mais ativas.

As células cancerigenas reciclam nutrientes por autofagia, trocam metabdlitos com as
células estromais ao redor e evoluem continuamente sob presséo terapéutica.

Tumores sao alvos em constante mudancga.

Essa plasticidade evolutiva explica por que terapias que visam uma unica via metabdlica
frequentemente produzem apenas respostas temporarias.

3. O corpo se protege.
A terceira limitagdo vem do paciente.
A fisiologia humana evoluiu para sobreviver a fome.

Quando os nutrientes sdo escassos, 0 corpo ativa respostas complexas hormonais,
metabdlicas, mitocondriais e imunoldgicas, projetadas para preservar a vida.

Essas adaptagdes nos ajudam a sobreviver.

Eles também definem os limites bioldgicos de até que ponto os nutrientes podem ser
restringidos sem prejudicar o hospedeiro.

A partir de certo ponto, o aumento do estresse metabdlico pode comprometer a
competéncia imunologica, o musculo esquelético, a tolerancia ao tratamento e a reserva
fisiolégica mais do que prejudicar o préprio cancer.



Um objetivo terapéutico diferente

Reconhecer essas limitacbes nao diminui a importancia da terapia metabdlica
cetogénica.

Pelo contrario, reconhecer essas limitacdes esclarece sua fungcdo adequada.

Em vez de tentar maximizar a privagao de nutrientes no tumor, devemos maximizar o
diferencial terapéutico: exercer maior estresse metabdlico sobre o cancer enquanto
preservamos ou fortalecemos o hospedeiro.

Isso representa uma mudanca importante de perspectiva.

O objetivo n&o é mais simplesmente privar os tumores de alimento.

O objetivo €& otimizar o sistema hospedeiro-tumor.

Figure 2. Integrated Host-Tumor Metabolic Network
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Trés pilares do arcabougo oncolégico I-OM

Essa perspectiva sistémica evoluiu gradualmente para o que hoje chamamos de
estrutura I-OM para o tratamento do cancer.

Em vez de focar exclusivamente em células malignas, a I-OM busca simultaneamente
reduzir a capacidade do tumor de se adaptar enquanto melhora a resisténcia do
hospedeiro.

Essa abordagem se baseia em trés pilares fundamentais.



Terapia metabdlica cetogénica

A terapia cetogénica continua sendo a base da intervengado metabdlica.

Reduzir a hiperinsulinemia, melhorar a flexibilidade metabdlica e diminuir a disfungao
metabdlica sistémica pode criar um ambiente fisiologico menos favoravel para muitos

tipos de cancer.

Apos mais de dez anos de aplicagao clinica, continuo a considerar a terapia metabdlica
cetogénica como um componente essencial do tratamento abrangente do cancer.

Vitamina C intravenosa em alta dose
O segundo pilar é a vitamina C intravenosa em alta dose (HDIVC).

O HDIVC acumulou décadas de experiéncia clinica e evidéncias cientificas crescentes
gue apoiam seu uso como terapia auxiliar.

No ambito da terapia imunomodulatéria (I-OM), HDIVC complementa a terapia
metabdlica ajudando a manter a fisiologia normal, ao mesmo tempo em que contribui
para o estresse metabdlico adicional nas células cancerigenas.

Figure 3. The Biological Therapeutic Window of Metabolic Oncology
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adaptation.

This conceptual model integrates the three fundamental biological constraints: shared metabolism limits the achievable selectivity of
nutrient deprivation, tumor plasticity limits the durability of tumor control, and host physiology limits the intensity of metabolic stress
that can be safely imposed. The goal of metabolic oncology is to operate within the optimal biological therapeutic window—not to
maximize deprivation, but to achieve the best outcome for both tumor control and patient well-being.

Adaptado de [1].
Otimizacao do Host
O terceiro pilar distingue a I-OM de muitas abordagens focadas em tumores.

O cancer se desenvolve dentro de um hospedeiro vivo.



O sistema imunolégico do paciente, o equilibrio enddcrino, a fungdo mitocondrial, o
estado nutricional, a carga inflamatéria, a saude vascular, o musculo esquelético, o
microbioma, o sono, a fisiologia do estresse e a resiliéncia metabdlica influenciam os
resultados.

Portanto, nosso objetivo n&o € simplesmente combater o céancer.
E igualmente importante fortalecer o paciente.

A otimizagao do hospedeiro busca preservar a reserva fisioldgica, apoiar a competéncia
imunoldgica, melhorar a toleréncia ao tratamento e aumentar a resiliéncia a longo prazo.

Além da Oncologia Centrada em Tumores
A oncologia tradicional, claro, foca na eliminagao de células malignas.

A oncologia metabdlica tem se concentrado principalmente em privar as células malignas
de nutrientes.

A préxima etapa da oncologia metabdlica pode exigir uma perspectiva sistémica mais
ampla.

O céncer deve ser considerado como uma interacdo entre a biologia do tumor e a
fisiologia do hospedeiro.

O tratamento eficaz depende tanto da supressdo do metabolismo maligno quanto da
preservacao da capacidade do paciente de se adaptar.

Essa filosofia forma a base da Medicina de Sistemas I-OM.
Pensando no futuro

O metabolismo do cancer continua sendo uma das fronteiras mais empolgantes da
oncologia.

Acredito que a terapia metabdlica cetogénica se tornara um componente cada vez mais
importante do tratamento futuro do cancer. Ao mesmo tempo, nosso objetivo ndo deve
ser recorrer a tentativas cada vez mais agressivas de privar os tumores de nutrientes.

Essa perspectiva tem como objetivo complementar, e n&o substituir, cirurgias
apropriadamente selecionadas, radioterapia, terapia sistémica e outros tratamentos
contra o cancer baseados em evidéncias.

Em vez disso, o cuidado oncoldgico futuro deve integrar terapia metabdlica cetogénica,
vitamina C intravenosa de alta dose (HDIVC), otimizacdo do hospedeiro, oncologia
convencional e outras abordagens baseadas em evidéncias em programas de
tratamento abrangentes que maximizem o controle tumoral preservando a integridade
bioldgica do paciente.

Em dltima analise, o futuro da terapia metabdlica do cancer esta ndo apenas em privar
o tumor de nutrientes, mas simultaneamente em enfraquecer o cancer e fortalecer o
hospedeiro.



Essa é a mensagem central do meu recente preprint, a filosofia subjacente do Dual
Disease-Host System Framework e o principio orientador da abordagem |-OM para o
manejo integrativo do cancer.

Leitura Relacionada

Este artigo faz parte de uma série continua que descreve o desenvolvimento do
framework 1-OM (Medicina Integrativa de Sistemas Ortomoleculares) para cancer e
doencas crbnicas.
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