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RESUMO

Objetivo: o objetivo deste trabalho € compreender as principais sequelas
bucais que podem estar presentes em pacientes que foram irradiados em
regiao de cabega e pescoco, enfatizando a importancia do cirurgido-dentista na
equipe de atendimento aos portadores de neoplasias malignas, irradiados em
areas proximas a cavidade oral. Material e métodos: foi consultada a
Biblioteca Virtual em Saude (BVS) utilizando os descritores “manifestagdes
bucais”, “mucosite oral” e “radioterapia”. Para aprimorar a especificidade, os
operadores booleanos AND e OR foram utilizados. Foram incluidas
publicagbes dos ultimos 5 anos, nos idiomas portugués, inglés e espanhol,
disponiveis em texto completo. Resultados: os resultados encontrados
demonstraram a importancia de se conhecer as principais sequelas que podem
acometer pacientes irradiados em regido de cabeca e pescog¢o, que Sao:
mucosite, xerostomia, candidiase, osteorradionecrose, dor oral e carie
radioinduzida. Conclusdo: pode-se concluir que as sequelas de maior
prevaléncia sdo mucosite, candidiase e xerostomia. Apesar disto, foi observado
que algumas das sequelas apresentadas sao pouco exploradas em estudos e
ensaios clinicos. Além disso, os resultados retrataram a importadncia da
presengca do cirurgido dentista na equipe de atendimento a pacientes que
apresentam estas sequelas apos a realizagado do tratamento radioterapico em

regido de cabega e pescoco.

Palavras chave: Manifestagdes bucais, mucosite oral e radioterapia.



ABSTRACT

Objective: the objective of this work is to understand the main oral sequelae
that may be present in patients who were irradiated in the head and neck
region, emphasizing the importance of the dental surgeon in the care team for
patients with malignancies, irradiated in areas close to the cavity oral. Material
and methods: The Virtual Health Library (VHL) was consulted using the
descriptors "oral manifestations", "oral mucositis" and "radiotherapy". To
improve specificity, the Boolean operators AND and OR were used.
Publications of the last 5 years were included, in Portuguese, English and
Spanish, available in full text. Results: the results found demonstrated the
importance of knowing the main sequelae that can affect irradiated patients in
the head and neck, which are: mucositis, xerostomia, candidiasis,
osteoradionecrosis, oral pain and radioinduced caries. Conclusion: it can be
concluded that the most prevalent sequelae are mucositis, candidiasis and dry
mouth. Despite this, it was observed that some of the sequelae presented are
little explored in studies and clinical trials. In addition, the results portrayed the
importance of the presence of the dental surgeon in the care team for patients
who present these sequelae after radiotherapy treatment in the head and neck

region.

Keywords: Oral manifestations, oral mucositis and radiotherapy.



INTRODUGAO

O céancer é considerado um problema de saude publica mundial, sendo
responsavel por aproximadamente 6 milhdes de obitos em todo mundo e
correspondendo a 12% de todas as causas de mortes.” As neoplasias malignas
em regiao de cabecga e pescoco sao consideradas a 62 neoplasia maligna mais
predominante no mundo. No Brasil, foram estimados pelo Instituto Nacional do
Cancer 14.700 novos casos de cancer em cavidade oral e orofaringe para
2018, e cerca de 90% dessas neoplasias sdo diagnosticadas como carcinoma

epiderméide.?

A radioterapia € um dos tratamentos mais utilizados no cancer de
cabeca e pescoco, o qual depende do sitio acometido pela lesédo, além da
natureza e tamanho do tumor, da presenga de linfonodos afetados e também
de metastases Porém, altas doses de radiagdo em extensos campos levam a

efeitos desfavoraveis ao organismo, principalmente na mucosa oral.?

Entre os principais efeitos colaterais observados decorrentes das
terapias antineoplasicas citam-se a mucosite, xerostomia, carie de radiagao,
candidiase, além de alteragcbes no desenvolvimento cranio-facial e
hemorragias. Diante de tais consequéncias frente aos tratamentos contra o
cancer e as manifestagcdes orais decorrentes da doencga, o desconforto e a dor
podem se fazer presentes, podendo provocar, assim, alteracdo da resposta

imunoldgica e um tempo maior de internagdo hospitalar, além de, em alguns



casos, gerar um processo de sepse e expor o paciente a um risco maior de

vida.®

O objetivo deste trabalho é conhecer e compreender as principais
sequelas bucais que podem estar presentes em pacientes que foram irradiados
em regido de «cabega e pescogo, enfatizando a importdncia do
cirurgido-dentista na equipe de atendimento aos portadores de neoplasias

malignas, irradiados em areas proximas a cavidade oral.



MATERIAL E METODOS

Foi realizada uma revisio integrativa da literatura, cuja coleta dos dados
se deu através de consulta as bases de dados da Biblioteca Virtual em Saude
(BVS), que oferta acesso a um formulario de pesquisa avangada, no periodo de
agosto a outubro de 2020. Foram utilizados os descritores “manifestagbes

” “

bucais”, “mucosite oral” e “radioterapia”. Para aprimorar a especificidade, os
operadores booleanos AND e OR foram utilizados. Aplicou-se filtros quanto a
disponibilidade de texto completo, artigos publicados nos ultimos 5 anos e nos
idiomas portugués, inglés e espanhol. Foram selecionados 12 artigos, a partir
da metodologia prisma, para compor o corpo da amostra deste estudo (quadro
1). Os excluidos da amostra foram artigos que ndo apresentaram relevancia

clinica sobre o tema abordado e duplicidade. O processo de selegcao dos

artigos pode ser visualizado através do quadro 1.



RESULTADOS

Os principais resultados dos trabalhos selecionados para compor este

artigo podem ser visualizados no quadro 2.



DISCUSSAO

Os pacientes que sao submetidos a tratamento radioterapico nas areas
de cabeca e pescoco, tendem a desenvolver, com frequéncia, alteracdes e
sequelas de interesse da estomatologia. As reagbes adversas que
habitualmente se manifestam sdo xerostomia, osteorradionecrose, mucosite
oral, carie radioinduzida e candidiase. O cirurgido-dentista, juntamente aos
meédicos oncologistas e fonoaudidlogos da area hospitalar, devem estar cientes
destas injurias bucais por consequéncia da radioterapia, para que possam
atuar dando suporte aos pacientes, visando obter uma melhor qualidade de

vida durante seu tratamento.™

Segundo o estudo realizado por Borges et al?, as manifestagcbées orais
encontradas durante a terapia radioterapica foram  candidiase
pseudomembranosa, xerostomia, perda de paladar e mucosite grau 4. Além
destas, a candidiase também foi pontuada como sequela bucal por Santos et
al®°, devido ao estado imunossupressor que apresenta-se comprometido no
paciente radioterapico, associando também a dificuldade que o mesmo

manifesta com relagéo ao estabelecimento de higiene bucal adequada.

A xerostomia esta associada com a diminui¢gado da fungéo das glandulas
salivares, que devido a radiagcdo, acabam sendo afetadas e,
consequentemente, conduzidas eventualmente para fibrose e hipofuncao
secretora com alteracdo na quantidade e na qualidade da saliva.’ O estudo

realizado por Lalla et al'*> mostrou que o fluxo salivar dos pacientes diminuiu
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significativamente de 1,09 ml / min (SD 0,67) no inicio do estudo para 0,47 ml /
min (SD 0,47) em 6 meses. De acordo com o estudo realizado por Rosso et al°,
56,6% dos pacientes avaliados apresentaram xerostomia. Ja no estudo de

Floriano et al'*, esse numero foi de 71,9%.

A mucosite oral (MO) retrata uma inflamacdo da mucosa, bastante
dolorosa e debilitante, apresentando-se como o efeito colateral agudo de maior
importancia e o mais frequente do tratamento do cancer de cabeca e
pescoco.” A MO se da pelo processo inflamatério ou de irritacdo da mucosa
bucal e se apresenta, de inicio, em forma de eritema, evoluindo posteriormente
para ulceragdes.’® O estudo realizado por Borges et aP apontou a mucosite
grau 4 como uma das manifestagdes orais encontradas durante a terapia
radioterapica. Além disso, Santos et al°® a citou como sequela bucal nos
pacientes. Ortiz et al' também mencionou, dentre outras reacdes adversas, a
mucosite oral, além de Mallick et aP® que a pontuou como principal sequela do

tratamento radioterapico de cabecga e pescoco.

Segundo o estudo realizado por Rosso et al’, 52,2% dos pacientes
apresentaram o quadro de mucosite. Ja Pereira?, identificou a MO em 32,6%
dos casos. A prevaléncia da mucosite oral no estudo feito por Floriano et al*,
foi de 71,9%. Lalla et al'*> mostrou que dos 211 individuos, 17 tiveram MO.
61,9% das criangas e adolescentes avaliadas por Welter et al* apresentaram
mucosite. Foi realizado um estudo do tipo post hoc, por Ueno et al° no qual foi
feita a comparagao da incidéncia de mucosite grave (grau=3) entre ICR e INV

dos pacientes submetidos ao placebo, rebamipina 2% e rebamipina 4% onde,
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na classificagdo ICR, a incidéncia de mucosite severa nos grupos de placebo
foi de 39%, de rebamipida 2% foi de 29% e rebamipida 4% foi de 25%. Ja na
classificagao INV, o grupo placebo apresentou 32% de incidéncia de mucosite
severa, 0 grupo rebamipida 2% apresentou 39% e rebamipida 4% apresentou
44%. A comparacgao entre ICR e INV revelou que a incidéncia de discordancia

foi de 34%.

A osteorradionecrose também é um dos principais efeitos desenvolvidos
pelo tratamento radioterapico e define-se como lesdo tardia grave,
caracterizada por tecido Osseo desvitalizado e falha na cicatrizagdo."”"
Clinicamente, a mucosa oral se apresenta com Uulceras, além de ocorrer
exposicdo dssea e dor intensa. E uma sequela frequentemente debilitante.8”

No estudo de Pereira®, 10,6% (n=40) apresentaram esta sequela.

De acordo com Ortiz et al', além da xerostomia e da mucosite, sequelas
bucais como trismo e a carie radioinduzida sdo encontradas nos pacientes
submetidos ao tratamento radioterapico. A carie de radiagdo € um efeito
secundario a xerostomia, e nao diretamente da irradiagao sofrida pelo paciente,
pois trata-se de alteracao pos radioterapica que ocorre nas glandulas salivares
maiores, proporcionando um aumento de bactérias cariogénicas, tornando-os
mais propensos a descalcificagdo.’?° Ja o trismo radioinduzido & definido como
uma limitagdo na amplitude de movimento e mobilidade reduzida da mandibula,

0 que compromete a funcdo mandibular.®

A dor oral também €& uma manifestacdo comumente encontrada nos

pacientes em tratamento de radioterapia, sendo um dos motivos pontuados por



12

Santos et al® a gerar dificuldades no estabelecimento de higiene bucal
adequada. Num estudo realizado por Welter et al* com criancas submetidas a
terapia radioterapica, 19% apresentaram dor durante a higienizagao oral. Vale
ressaltar que, segundo Mallick et al®, um dos problemas associados a mucosite
incluem dor oral. Lalla et al'? realizou um estudo onde, com relagao a dor oral,
a pontuagao média geral da dor para todos os assuntos (intensidade da dor em
repouso; intensidade da dor ao falar, comer ou beber; etc) ndo foi alterada

comparando a linha de base com 6 meses.
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CONCLUSAO

Através dos estudos buscados sobre as sequelas bucais que se
manifestam em pacientes submetidos ao tratamento radioterapico na regiao de
cabeca e pescogo, pode-se concluir que as de maior prevaléncia sao mucosite,
candidiase e xerostomia. Apesar disto, pdde-se observar que algumas das
sequelas apresentadas sdo pouco exploradas em estudos e ensaios clinicos,
como por exemplo a carie de radiagao e a osteorradionecrose. Dessa forma,
vale evidenciar a importancia do acompanhamento do cirurgido dentista ndo
apenas durante, como também antes e depois do tratamento, além do
conhecimento das lesdes por parte do mesmo, para que este saiba como e

quando intervir, visando proporcionar um maior conforto ao paciente.
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29% (n = 31, p = 0,421 vs. placebo), e

apy-induced Y,Nagamot | 25% (n = 32, p = 0,243 vs. placebo),

oral mucositis o] H,Fuijii | respectivamente. No ao contrario, aqueles

scored M.5 na classificagdo INV foram 32%, 39% (p =

between the 0,596 vs placebo) e 44% (p = 0,348 vs

central and placebo), respectivamente. A comparacao

local assessors entre ICR e INV revelou que a incidéncia

in a de discordancia foi de 34% (32 casos).

multicenter,

randomized

controlled trial

of rebamipide

for head and

neck cancer.

Atendimento 2018 Paciente do sexo feminino, 60 anos de
Borges BS,

odontoldgico idade, com diagnostico de CEC em
Vale DA,

de paciente orofaringe;, ao longo da terapia
Aoki R,

submetido a radioterapica, a paciente apresentou
Trivino T,
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KS.2
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pescogo: relato

de caso clinico
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Candidiase 2018 A candidiase esta intimamente relacionada
Santos TB,

Orofaringea com pacientes submetidos a radioterapia
Ramos SP,

em Pacientes de cabega e pescogo devido ao estado
Gavilanes

Submetidos a imunossupressor, xerostomia induzida,
N, Almeida

Radioterapia mucosite e dificuldades no
RS.¢

para Cancer de estabelecimento de  higiene  bucal

Cabeca e adequada. Assim, sugere-se que a

Pescoco: colonizacdo e a infecgao por Candida spp.

Revisao de pode ser aumentada por radioterapia.
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condi¢cdo bucal 12 apresentaram mucosite (52,2%), 1
Maria

de pacientes apresentou  candidiase (4,3%), 12
Laura

pediatricos e apresentaram xerostomia (56,5%), 1
Pires;

adolescentes apresentou halitose (4,3%). quanto a
Neves MD,

portadores de quantidade de alteracbes, 5 pacientes
Araujo, PF,

neoplasias na apresentaram apenas 1 alteracéo (21,7%),
Ceretta LB,

instituicdo casa 9 apresentaram associag¢ao de 2 (39,1%) e
Simdes

Guido na 5 apresentaram a associacdo de 3
PW,

cidade de alteracdes (21,7%).
Sbénego

Criciuma (SC)
FGF, et al.®

Neoplasias 2015 A prevaléncia de mucosite foi de 32,6%
Pereira IF.?

malignas em (n=144) e de candidose foi de 17,2%

regiao de (n=76). 215  pacientes realizaram
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pescogo: perfil
epidemioldgico
dos pacientes

submetidos a

apresentaram osteorradionecrose (n=40).
a idade média dos pacientes foi de 55,57

anos.
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radioterapia/qui
mioterapia e
atendidos na
Faculdade de
Odontologia da

UFMG

Common oral
complications
of head and
neck cancer
radiation
therapy:
mucositis,
infections,
saliva change,
fibrosis,
sensory
dysfunctions,
dental caries,
periodontal
disease, and

osteoradionecr

osis.

2017

Sroussi
HY,
Epstein JB,
Bensadoun
RJ,
Saunders
DP, Lalla
RV,
Migliorati

CA, et al.”

Pacientes submetidos a radioterapia para
cabeca e pescogo estdo sujeitos a uma

degeneracgao significativa e

frequentemente abrupta de sua saude

bucal. Essas alteracbes variam de

mucosite oral experimentada durante e

logo apdés o tratamento, infeccoes

oportunistas da mucosa, disturbios

neurossensoriais efibrose do tecido.
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Complicagdes | 2017 90% dos pacientes apresentaram lesdes,
Floriano

orais em sendo elas: xerostomia, com 71,9%
DF, Ribeiro

pacientes (n=69), mucosite, com 67,7% (n=65) e
PFA,

tratados com candidiase, com 32,3% (n=31), ardéncia
Maragno

radioterapia ou bucal com 26% (n=25), queilite angular
AC, Rossi

quimioterapia com 17,7% (n=17) e pré-lesédo com 8,3%
K, Simbes

em um (n=8).
PWTA.™

hospitalde

Santa Catarina

Oral 2017 |(Lalla RV,|Com relacdo aos efeitos adversos

Complications Treister N, | apresentados, o fluxo salivar total

at Six Months Sollecito T, | estimulado médio para todos os individuos

after Radiation Schmidt B, |juntos diminuiu significativamente de

Therapy for Patton LL, | 1,09ml / min (SD 0,67) no inicio do estudo

Head and Neck Mohamma | para 0,47 ml / min (SD 0,47) em 6 meses.

Cancer diKetal.”> | Quanto a abertura maxima de boca, para

todos os individuos juntos, a abertura

maxima media da boca foi
significativamente reduzida de 45,58 mm
(DP 10,40) no inicio do estudo para 42,55
mm (DP 9,52) em 6 meses. Quanto a
mucosite oral, 17 de 211 individuos (8,1%)

tiveram alguma mucosite oral em 6 meses,
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dos quais 9 tinham mucosite oral de grau 1
da OMS, seis individuos tinham mucosite
oral de grau 2 e dois individuos tinham
mucosite oral de grau 3; a mucosite oral
estava presente em 6 meses em 9,0% dos
individuos que receberam quimioterapia
concomitante, em comparagao com 5,9%
dos individuos que n&o receberam
quimioterapia concomitante (p = 0,17); a
mucosite oral foi registrada na visita de 6
meses em 8% dos pacientes que
receberam IMRT com orientacdo de
imagem, 13% daqueles que receberam
IMRT sem orientagdo de imagem e 0%
dos pacientes que receberam terapia com
prétons ou radiagdo conformacional 3D (p
= 0,72). Quanto a dor oral, a pontuacao
média geral da dor para todos os assuntos
(intensidade da dor em repouso;
intensidade da dor ao falar, comer ou
beber; nitidez da dor em repouso; nitidez
da dor ao falar, comer ou beber; dor
doendo em repouso; dor doendo ao falar,

comer ou beber; sensibilidade ao toque
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por dentes, alimentos ou fluidos; restricao
de falar, comer ou beber devido a dor na
boca) nao foi alterada comparando a linha

de base com 6 meses.




