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REVISAQ DE LITERATURA INTEGRATIVA

RESUMO

Objetivo: Esta revisdo integrativa possui como principal objetivo identificar e avaliar quais sdo as
principais altera¢des orofaciais decorrentes do tratamento radioterapico em pacientes com
cancer de cabega e pescoco. Materiais e métodos: O levantamento bibliografico foi realizado por
meio do acesso on-line das bancas de dados Biblioteca Virtual em Saude (BVS Brasil), Literatura
Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Bibliografia Brasileira de
Odontologia (BBO), Sistema Online de Busca e Analise de Literatura Médica (MEDLINE) e Medical
literature Analysis and Retrieval System on-line (PubMed). A busca foi realizada utilizando filtros
de idiomas, selecionando inglés, espanhol e portugués, utilizando os seguintes descritores:
“Radiotherapy”, “Head and neck neoplasm” e “Oral Manifestations” e também por meio da
busca manual, em um intervalo de tempo de 10 anos (2014-2024). Resultados: A maioria dos
estudos foram realizados no Brasil e nos Estados Unidos, seguidos de Canada, Australia,
Alemanha e Cuba, o tempo de duracdo variou de 3 a 41 meses e a amostra foi de 4 a 216
pacientes. No tocante a sexo se faz possivel perceber uma variacdo de 2 a 66 pacientes no género
feminino, enquanto no masculino variou de 10 a 168. Em relacdo a faixa etdria a média da mesma
variou de 12,7 a 65,9 e quando se fala em local de estudo percebe-se que houve uma
predominancia no servico publico. Referente a medida da dose total de Grays (Gy) administrada
se faz possivel perceber uma variacao de 0 Gy a 74 Gy e a quantidade de sessbes variou de 30 a
56. A principal manifestacdo oral decorrente da radioterapia para regido de cabeca e pescoco é
a mucosite oral com variacdo de 8,1% a 100%, seguida da xerostomia 92% a 100%, ulceracdo 0%
a 100%, disgeusia 0% a 96%, perda do paladar 0% a 91,6%, candidiase 0% a 66,7% e
osteorradionecrose 0% a 25,5%. Conclusdo: A principal manifestacdo orofacial decorrente do
tratamento radioterapico em pacientes com cancer de cabeca e pescoco é a mucosite oral. Essas
lesGes podem interferir negativamente no curso da terapia oncoldgica, e por isso, faz-se
necessario o acompanhamento odontoldgico.
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Orofacial manifestations resulting from radiotherapy
treatment in patients with head and neck cancer: an
integrative review

ABSTRACT

Objective: This integrative review aims to identify and evaluate the main orofacial changes
resulting from radiotherapy treatment in patients with head and neck cancer. Materials and
methods: The bibliographic survey was carried out through online access to the following
databases: Virtual Health Library (BVS Brasil), Latin American and Caribbean Literature in
Health Sciences (LILACS), Brazilian Bibliography of Dentistry (BBO), Medical Literature Analysis
and Retrieval System (MEDLINE) and Medical Literature Analysis and Retrieval System
(PubMed). The search was performed using language filters, selecting English, Spanish and
Portuguese, using the following descriptors: “Radiotherapy”, “Head and neck neoplasm” and
“Oral Manifestations” and also through manual search, in a time interval of 10 years (2014-
2024). Results: Most studies were conducted in Brazil and the United States, followed by
Canada, Australia, Germany and Cuba. The duration of the studies ranged from 3 to 41 months
and the sample size was 4 to 216 patients. Regarding gender, it was possible to notice a
variation of 2 to 66 patients in the female gender, while in the male gender it varied from 10
to 168. Regarding the age group, the average ranged from 12.7 to 65.9 and when it comes to
the place of study, it is clear that there was a predominance of patients in the public service.
Regarding the measurement of the total dose of Grays (Gy) administered, it is possible to
notice a variation from 0 Gy to 74 Gy and the number of sessions varied from 30 to 56. The
main oral manifestation resulting from radiotherapy for the head and neck region is oral
mucositis with variation from 8.1% to 100%, followed by xerostomia 92% to 100%, ulceration
0% to 100%, dysgeusia 0% to 96%, loss of taste 0% to 91.6%, candidiasis 0% to 66.7% and
osteoradionecrosis 0% to 25.5%. Conclusion: The main orofacial manifestation resulting from
radiotherapy treatment in patients with head and neck cancer is oral mucositis. These lesions
can negatively interfere with the course of oncological therapy, and therefore, dental
monitoring is necessary.

Keywords: Radiotherapy; Oral manifestations; Head and neck neoplasm; Treatment.
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INTRODUCAO

O céancer é um problema social de saude publica e econémico. Segundo a Agéncia
Internacional de Pesquisa em Cancer (IARC), aproximadamente um em cada cinco
homens ou mulheres desenvolvem cancer ao longo da vida, enquanto um em cada nove
homens e uma em cada 12 mulheres morrem por causa dele. O mais recente relatério
publicado do Global Cancer Observatory (GLOBOCAN) apresentou uma estimativa de 20
milhdes de novos casos de cancer em todo o mundo e 9.7 milhdes de mortes por cancer
em 2022. Sua estimativa é de que em 2050 surjam aproximadamente mais de 35 milhdes
de novos casos, tendo aumento de 77% (Bray et al., 2024).

Segundo o Instituto Nacional de Cancer (INCA), no Brasil para o triénio 2023 a
2025 é previsto que ocorrerdo cerca de 704 mil novos casos de cancer. As localizagdes
anatébmicas mais comuns sdo mama (10.5%), prostata (12%), colon e reto (6.5%),
pulmao (4.6%) e estdbmago (3.1%), onde a regido Sul e Sudeste representam 70% dessa
incidéncia (INCA, 2022; Oliveira et al., 2023).

Na estimativa entre 2022 a 2050 fornecida pela IARC, em pacientes de ambos os
sexos com idade de 0-85 anos, para canceres de cabeca e pescoco (CCP), se estima 605
mil novos numeros de casos, sendo distribuidos nas regides de labios e cavidade oral
com 252 mil, glandulas salivares com 36.300 mil, orofaringe com 68 mil, nasofaringe
com 56 mil, hipofaringe 55.700 mil, laringe com 137 mil e em tireoide com 279 mil
(GLOCOCAN, 2022). No tocante ao cancer de cabeca e pescoco, no Brasil surgiram cerca
de 118.650 mil novos casos durante o periodo de 2023 a 2025, sendo 15.100 em
cavidade oral, 1,600 em tireoide e 7.790 em laringe, segundo a estimativa para 2023
(INCA, 2022).

A neoplasia se define como um disturbio genético do crescimento celular,
desencadeado por mutac¢des adquiridas ou herdadas, afetando apenas uma célula ou
seu conjunto celular. Tais mutacdes proporcionam as células um crescimento excessivo,
independente dos sinais de crescimento e controle fisiolégico (Kumar et al., 2023).

Os tumores quando bem diferenciados retém as func¢des normais, quando
indiferenciados ou anapldsicos perdem suas atividades funcionais ou adquirem funcdes
inesperadas. Tumores benignos geralmente sdo bem diferenciados, conservando
melhor funcodes fisioldgicas, possuem crescimento mais lento, apresentam uma capsula
e permanecem em seu local de origem, sendo mais passiveis de excisdo cirdrgica, exceto
guando se originam em locais vulneraveis, podendo causar morbidade significativa e até
fatais. Os tumores malignos ou canceres sdao pouco diferenciados ou anaplasicos,
tendem a adquirir funcBes inesperadas, possuem crescimento mais rapido, podem
invadir estruturas adjacentes, destruindo-as e invadir dreas mais distantes produzindo
metdstase, os canceres sdo o termo mais referido para esse tipo de tumor (Kumar et al.,
2023).

De acordo com o site da Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS), o cancer
se refere a um grupo genérico que pode afetar qualquer regido do corpo, tendo como
caracteristica a rdpida divisdao celular anormal, crescendo além de seus limites, podendo
atingir outros drgaos, mecanismo denominado de metastase (Lima et al., 2023).

Os CCP sdo um grupo heterogéneo de tumores malignos categorizados com base
na localizacdo anatomica utilizando a Classificacdo Internacional da Saude (CID-10) da

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 10 (2024), Page 130-155.



Manifestagoes orofaciais decorrentes de tratamento radioterdpico em pacientes com
cdncer de cabega e pesco¢o: uma revisdo integrativa
Cunha, L. F. V.1 Alonso, G. L. G. 2; Anjos, R. S. 3

Organiza¢ao Mundial da Saude (OMS) (Gormley et al., 2022). Segundo a American Joint
Committee (AJC), os CCP surgem acima da entrada toracica e abaixo do nivel da base do
cranio (Cohen et al., 2018). CCP incluem os tumores da cavidade oral, faringe, laringe,
cavidades nasais, tireoide e glandulas salivares (Kumar et al., 2023).

O perfil epidemiolégico do paciente com CCP corresponde a pacientes
predominantemente do sexo masculino, a partir de 50 anos, sendo de baixa
escolaridade e renda familiar, sdo elitistas e tabagistas, tendo uma exposicdao maior que
30 anos e o principal local onde se apresenta tumores sao na cavidade oral (Silva et al.,
2020).

Os principais fatores de risco para o CCP sdo o tabaco, alcool, virus do papiloma
humano (HPV), folha de betel e noz de areca, a higiene bucal e a maconha (Cohen et al.,
2018). O carcinoma espinocelular (CEC) representa aproximadamente 95% dos tumores
de CCP, sendo os demais em adenocarcinomas originarios das glandulas salivares
(Kumar et al., 2023).

A sobrevida é influenciada de acordo com o tipo de cancer, deteccao,
diagnodstico, tratamento, saude do individuo, presenca de comorbidades e outros
fatores relacionados ao tumor (WCRF, 2020). Em pacientes com CCP a variacdo de
sobrevida é dependente da localiza¢dao do tumor e de toda area envolvida (Carvalho et
al., 2005). Nos Estados Unidos entre 1982-1986 e 2002-2006, a taxa de sobrevida
relativa teve aumento de 52.7% para 65.9%, sendo a melhor sobrevida durante intervalo
de 10 anos. Para todos os CCP o aumento da idade influencia na diminuicdo da sobrevida
(Pulte et al., 2010).

Geralmente o diagndstico para CCP ocorre em estagio avancado, efeito gerado
pela desinformacao dos pacientes, desconhecimento dos sinais e sintomas e a falta de
exames de rotina realizados por profissionais da saude, levando a um tratamento mais
invasivo, influenciando diretamente na sobrevida do paciente (Galbiatti et al., 2013).

Os tumores recorrentes de cabecga e pescogo ocorrem em aproximadamente
40% dos pacientes, devido a dificuldade de acesso ao sistema de saude, principalmente,
em ambito publico (Zhang et al., 2023; Morris et al., 2011). Além disso, a estimativa de
sobrevida liquida aumenta conforme o aumento dos niveis de IDH para o CPP na Africa,
América Central e do Sul e Asia (SURVCAN - 3) (Soerjomataram et al., 2023).

Existem varias modalidades de tratamento para o CCP como radioterapia,
quimioterapia, cirurgia e imunoterapia (Mesia et al., 2021). Entretanto, a radioterapia é
a forma mais empregada, sendo utilizada em aproximadamente 80% dos casos (Borras
et al., 2015; Lacas et al., 2017). Vale salientar que a radioterapia geralmente é utilizada
nos tratamentos oncolégicos primarios, pois em alguns casos iniciais de cancer pode
substituir a necessidade de ressec¢do cirdrgica e ser adjuvante a quimioterapia
(Alfouzan et al., 2021).

Por definicdo, a radioterapia € uma modalidade de tratamento que consiste na
utilizacdo de energia ionizante eletromagnética ou corpuscular, capaz de interagir com
os tecidos no tratamento de neoplasias malignas (Carvalho et al., 2019). Os elétrons
ionizam o meio e provocam efeitos quimicos e biolégicos, como danos ao Acido
Desoxirribonucleico (DNA), que impedem a replicacdo de células neopldsicas. No
entanto, essa terapia radiossensibiliza as células adjacentes ao tumor, danificando-as e,
consequentemente, traz ao individuo sequelas mdrbidas importantes (Carvalho et al.,
2019).
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A radioterapia pode ser classificada em convencional e conformada
tridimensional (3D CRT). A convencional é um arranjo de feixes simples, em diferentes
diregdes direcionados para o alvo, utilizando um simulador fluoroscépico. Porém essa
técnica irradia as estruturas adjacentes com a mesma medida de radiacdo dada para o
tumor, gerando assim consequéncias agudas e cronicas afetando a qualidade de vida do
paciente. A conformada se baseia na radiacdo direcionada para o tumor em diferentes
angulos e planos, irradiando os tecidos normais apenas com uma fracdo da dose (Mallick
et al., 2009).

As técnicas de terapia com radiacdo vém sendo aprimoradas, e além das
supracitadas, houve o desenvolvimento da radioterapia de intensidade modulada
(IMRT), a radioterapia de arco modulado volumétrico (VMAT), a radioterapia de prétons
ou ions pesados, radioterapia estereotaxica corporal (SBRT), radioterapia
hiperfracionada (HFRT) e a braquiterapia intersticial (iBT) (Alfouzan et al., 2021; Zhang
et al.,, 2023).

Segundo Mallick et al. (2009), a CRT 3D consiste na utilizacdo de multiplos feixes
direcionados de diferentes angulos e planos, onde os feixes convergem para o alvo
administrando a dose, e as estruturas adjacentes recebem uma fracao da dose. A IMRT
e VMAT, sdo terapias conformadas com intensidade modulada, elas selecionam melhor
a darea do tumor, diminuindo a toxicidade. A SBRT é uma radioterapia em alta dose em
tumores com esquema hipofracionado. HFRT, baseia-se na administracao de duas a trés
fracoes a cada dia, com dose reduzida por fracdo igual a 1.1 a 1.2 Gy. Na técnica interna
de iBT, a fonte de radiacdo é colocada dentro ou ao lado do tumor. A radioterapia de
prétons, utiliza o pico de Bragg, para depositar a dose no alvo, e depois diminuindo a
dose (Zhang et al., 2023; Baujat et al., 2010).

Embora a radioterapia seja comumente empregada, alguns pacientes podem
desenvolver radioresisténcia, podendo acarretar a falha do tratamento em estdgios
avancados devido a radiossensibilidade dos inibidores. A monoterapia vem sendo
estudada com inibidores moleculares pequenos ou combina¢des com outros regimes
em modelos pré-clinicos e ensaios clinicos (Li et al., 2023).

Mesmo a radioterapia direcionada a CCP proporcionando bons resultados
clinicos, tais desfechos irdo depender do protocolo de radiacdo e idade do paciente.
Outrossim, podem causar alterac¢des sistémicas e na cavidade oral, as quais podem ser
agudas ou cronicas. Exemplos de alteracdo sistémica aguda é a radiodermite e cronica a
fibrose cervical (Neville et al., 2016; Sroussi et al., 2017).

Alguns dos efeitos agudos gerados pela RT sdo a dor, candidiase oral, secrecao
de muco, mucosite, disfagia, mucosite oral e faringea. Tais efeitos levam a uma limitacado
nutricional, fazendo com que o paciente possa ficar desnutrido ou/e desidratado
necessitando de alimentacao por sondagem (Mallick et al., 2009). Efeitos cronicos da RT
podem afetar estruturas como as glandulas salivares, papilas, dentes, mandibula,
musculos da degluticdo, laringe, tireoide, aparelho 6ptico e cérebro (Mallick et al.,
2009). A xerostomia varia de acordo com a dose que a glandula salivar recebe, onde
acima de 24-26 Gy, o fluxo salivar diminui em 75% (Eisbruch et al., 1999).

A diminuicdo do fluxo salivar tem repercussdo secunddria como a disfuncao
mastigatodria, carie dentaria, formacdo de placa bacteriana e doenca periodontal
(Mallick et al., 2009). A hipogeusia também é documentada em pacientes tratados com
radioterapia em cavidade oral (Redda et al., 2006). Na tireoide aproximadamente 6 a
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15% dos pacientes podem desenvolver hipotireoidismo (Abayomi et al., 2002). No
estudo de Hansen et al. (2017) foi observado que o comprometimento cognitivo afetou
a minoria dos 122 pacientes e cerca de um terco apresentaram resultados ambiguos
para a entrevista por telefone para estado cognitivo (TICS).

No tocante a cavidade oral, aproximadamente 80% dos pacientes que sao
submetidos a radioterapia como tratamento antineopldsico para CCP desenvolvem
alguma complicagdo oral durante o tratamento, sendo sua prevaléncia de 100% em
pacientes sob tratamento de neoplasia de orofaringe e boca (Neville et al., 2016; Sroussi
etal., 2017).

Os cirurgides dentistas estdo na linha de frente para o diagndstico inicial de CCP,
sendo assim, quando diagnosticados de forma correta, o paciente possui um melhor
progndstico da doenca (Owens et al., 2022). Antes de se iniciar o tratamento para
carcinoma de células escamosas de cabeca e pescoco (CECP), é necessario a erradicagao
de focos potencialmente infecciosos orais, caso ndo sejam eliminados, as taxas de
efeitos colaterais sdo maiores em pacientes com ma higiene bucal, caries dentarias e
doenca periodontal (Bertl et al., 2022). O dentista na equipe multidisciplinar pode atuar
antes, durante e apds o tratamento da neoplasia (Rinstad et al., 2020).

Assim, a participagdo da equipe multidisciplinar, especialmente dos cirurgides-
dentistas, é fundamental no tratamento oncoldgico de CCP. Desta forma, pode-se
orientar, prevenir, tratar e reduzir de complicacdes bucais decorrentes do tratamento
radioterapico (Ezra et al., 2016). Em um estudo realizado por Bertl et al. (2016), onde foi
avaliado o estado de saude bucal em pacientes com CCP em um hospital tercidrio
austriaco, demonstrou que 90% do grupo total com CECP apresentou carie ou doenca
periodontal, cerca de 20 meses apds o tratamento do cancer.

Além de uma equipe multidisciplinar, o tratamento para pacientes com CCP
dependerd de varidveis do paciente, como a idade, suas comorbidades, fatores
socioeconOmicos, experiéncia local, a disponibilidade de servicos para suporte,
reabilitacdo e suas preferéncias (Mesia et al., 2021). Diante do exposto, o objetivo desta
revisdo integrativa é identificar quais sdo as alteracbes orofaciais decorrentes da
radioterapia para CCP.

Esta revisdo integrativa tem como objetivo de identificar quais sdo as alteracdes
orofaciais decorrentes da radioterapia para CCP.

METODOLOGIA

A pesquisa trata de uma revisdo integrativa com o objetivo de responder a
pergunta condutora: “Quais sdo as alteracdes que a radioterapia causa na cavidade oral
de pacientes com cancer de cabeca e pescoco?”. O levantamento bibliografico foi
realizado através do acesso on-line da BVS Brasil (Biblioteca Virtual da Saude), LILACS,
BBO, MEDLINE e Pubmed (Medical Literature Analysis and Retrieval System on-line).
Foram realizadas buscas com os seguintes descritores: radiotherapy, head and neck
neoplasm e oral manifestations. Foram feitas as intersec¢des entre os descritores com
o algarismo booleano AND entre todas as equac¢des de busca. Os resultados das buscas
foram postos em anélise a fim de avaliar as manifestacdes orais decorrentes da terapia
antineoplasica radioterapia em pacientes com cdncer de cabeca e pesco¢o, assim como
seus tratamentos para diminuicdo de sintomatologia.

Utilizaram-se as bases de dados MEDLINE, LILACS, BBO e PUBMED; idioma inglés,
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portugués e espanhol; e entre os anos de 2014 a 2024. Os critérios de inclusao
englobam: Artigos, alteragdes orofaciais que surgiram apds o inicio da radioterapia e
alterac¢des orofaciais agudas e cronicas. Por outro lado, foram excluidos artigos que
fossem outras revisGes (narrativa, integrativa, sistematica e metandlise) e artigos que
abordam outros tratamentos antineopldsicos (quimioterapia, transplante e
imunoterapia), ndo responderam a pergunta condutora e literatura cinza. O resultado
da busca foi compilado na Figura 1.

Figura 1. Fluxograma Prisma.
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Dos dez estudos selecionados, dois deles foram realizados no Brasil (Ciupa et al.,
2014; Holmes et al., 2014), dois nos Estados Unidos (Elad et al., 2016; Lalla et al., 2017),
dois na Alemanha (Bolling et al., 2014; Raguse et al., 2015) e dois no Canadd (Gussgard
et al., 2014; Gussgard et al., 2015), ja na Austrdlia foi realizado apenas um (Khaw et al.,
2014), assim como em Cuba (Heredia et al., 2017). Como desenho de estudo, dos artigos
incluidos na pesquisa, um possuia estudo prospectivo (Boélling et al., 2014), dois
possuiam coorte prospectivo (Ciupa el al.,, 2014; Khaw et al.,, 2014), um estudo
prospectivo de coorte unico (Gussgard et al.,, 2014), um estudo longitudinal
observacional direto intensivo (Holmes et al., 2014), um estudo observacional
prospectivo (Gussgard et al., 2015), um estudo retrospectivo (Raguse et al., 2015), um
estudo de coorte observacional retrospectivo (Elad et al., 2016), um estudo descritivo
prospectivo e longitudinal (Heredia et al., 2017) e um estudo de coorte longitudinal
multicéntrico prospectivo (Lalla et al., 2017). O tempo de duracdo dos estudos variou de
3 a 41 meses, porém, alguns autores ndo descreveram esse dado (Elad et al., 2016 Lalla
et al., 2017). A amostra oscilou de 4 pacientes (Elad et al., 2017) a 216 pacientes (Lalla
et al., 2017) (Tabela 1).

Tabela 1. Distribuicdo dos estudos.
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Bélling et al. (2014) Alemanha Estudo 6 meses 133 pacientes
prospectivo

Ciupa et al. (2014) Brasil Estudo coorte 3 meses 12 pacientes
prospectivo

Gussgard et al. (2014) Canada Estudo 11 meses 50 pacientes
prospectivo de
coorte Unico

Holmes et al. (2014) Brasil Estudo 12 meses 22 pacientes
longitudinal

observacional

direto

intensivo

Khaw et al. (2014) Austradlia Estudo coorte 10 meses 33 pacientes
prospectivo

Gussgard et al. (2015)* Canada Estudo N3do informado 33 pacientes
observacional

prospectivo

Raguse et al. (2015) Alemanha Estudo 41 meses 149 pacientes
retrospectivo

Elad et al. (2016) Estados Unidos Estudo de Naoinformado 4 pacientes
coorte

observacional
retrospectivo

Heredia et al. (2017) Cuba Estudo 6 meses 72 pacientes
descritivo,

prospectivo e

longitudinal

Lalla et al. (2017) Estados Unidos Estudo de Naoinformado 216 pacientes
coorte

longitudinal

multicéntrico

prospectivo

*Gussgard et al. (2015) subdividiu a amostra em 3 grupos, cada grupo com uma
duracao diferente, Grupo 1 teve uma duracao de 7 semanas, o Grupo 2 foi de 6 semanas
e o Grupo 3 durou 1 semana.

No tocante ao perfil epidemioldgico da amostra selecionada para a realizacdo do
estudo, foi possivel observar que a quantidade de mulheres e homens foi semelhante
em (Bolling et al., 2014) enquanto em Ciupa et al. (2014), Khaw et al. (2014), Gussgard
et al. (2015), Raguse et al. (2015), Heredia et al. (2017) e Lalla et al. (2017) o publico
masculino foi maior. Ja no caso de Elad et al. (2016) os pacientes selecionados foram
apenas do sexo feminino e dos dez estudos dois ndo informaram esse dado (Gussgard
et al., 2014; Holmes et al., 2014) (Tabela 2).

Na maior parte dos estudos a média de idade variou de 12,7 a 65,9 anos.
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Se faz necessario destacar que em Bolling et al. (2014) mesmo falando no estudo que s6
eram incluidos adultos, a faixa etdria foi de 12,7 anos. Na distribuicdo em relagdo ao
local do estudo prevaleceu o servico publico (Holmes et al., 2014; Gussgard et al., 2015;
Heredia et al., 2017; Rasguse et al., 2015). Ja no caso do servico privado foram no total
dois estudos (Ciupa et al., 2014; Khaw et al., 2014), enquanto quatro dos estudos ndo
foi informaram o local (Bolling et al., 2014; Gussgard et al., 2014; Elad et al., 2016; Lalla
et al.,, 2017) (Tabela 2).

Tabela 2. Perfil epidemiolégico.
AUTOR (ANO) SEXO IDADE LOCAL

Bélling et al. (2014)* Feminino: 66 Média: 12,7 anos N3o informado
Masculino: 67

Ciupa etal. (2014) Feminino: 2 Média: 36 anos Servigo privado
Masculino: 10

Gussgard et al. (2014) N3o informado Média: 51,5 anos N3o informado

Holmes et al. (2014) Nao informado Média: 65,9 anos Servigo publico

Khaw et al. (2014) Feminino: 9 Média: 63,3 anos Servigo privado
Masculino: 24

Gussgard et al. (2015) Feminino: 8 Média: 51,5 anos Servigo publico
Masculino: 25

Raguse et al. (2015) Feminino: 33 Média: 58 anos Servico publico
Masculino: 116

Elad et al. (2016) | Feminino: 4 Média: 66,5 anos Nao informado

Masculino: nao
informado

Heredia et al. (2017) Feminino: 22 Média: 64,5 anos Servico publico
Masculino: 50

Lalla et al. (2017) Feminino: 48 Média: 51,5 anos N3o informado

Masculino: 168

Bolling et al. (2014)* a média de idade é 12,7 anos, apesar de no estudo ser
relatado que sé eram incluidos adultos a faixa de idade média foi de 12,7 anos.

As principais altera¢des orofaciais decorrentes de radioterapia em regido de
cabeca e pescoco, nos estudos selecionados, foram mucosite (Ciupa et al., 2014;
Gussgard et al., 2014; Holmes et al., 2014; Gussgard et al., 2015; Elad et al., 2016; Lalla
et al., 2017), com variagdo em relagdo a sua prevaléncia de 100% (Ciupa et al., 2014) a
8.1% (Lalla et al., 2017) e xerostomia (Ciupa et al., 2014; Heredia et al., 2017; Lalla et al.,
2017), tendo prevaléncia entre 100% (Ciupa et al., 2014) a 92% (Heredia et al., 2017).
Foram descritas também outras alteracées orofaciais, como lesdes eritematosas
(Gussgard et al., 2015; Elad et al., 2016) tendo prevaléncia de 25% descrita por um
estudo (Elad et al., 2016), porém o outro ndo informou esse dado, no estudo foi descrito
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que alguns pacientes apresentaram eritema, nao especificando a quantidade (Gussgard
et al., 2015), ulceras (Gussgard et al., 2015; Elad et al., 2016), com prevaléncia de 100%
(Elad et al., 2016), porém também nao foi informado sua prevaléncia, o estudo relatou
a presenca da alteracdo, mas ndo a quantidade de pacientes que foram acometidos
(Gussgard et al., 2015), toxicidade tardia maxima da mucosa oral e glandulas salivares,
com prevaléncia de apds 0.2 a 5 anos da radioterapia (Bolling et al., 2014), perda do
paladar e candidiase oral, tendo prevaléncia de 91.6% na perda do paladar e 66.7% em
candidiase oral (Ciupa et al., 2014), gradacdo da mucosite oral, onde ndo foi informado
sua prevaléncia (Holmes et al., 2014), perda dssea radiografica, sendo prevalente em
39% (Knaw et al., 2014), osteorradionecrose, com prevaléncia de 25.5% (Raguse et al.,
2015), necrose extensa e atrofia cronica, com prevaléncia de 25% (Elad et al., 2016),
disgeusia com prevaléncia de 96% (Heredia et al., 2017) e a diminuicdo de abertura bucal
e 0 aumento da dor oral, com prevaléncia de 100% a 14,42%, respetivamente (Lalla et
al., 2017) (Tabela 3).

Referente a medida da dose total em Grays (Gy) foi descrita uma variacdo de
zero Gy (Elad et al., 2016) a 74 Gy (Bolling et al., 2014). No estudo de Bodlling et al.
(2014) a duragao da terapia foi descrita em doses Unicas com variagdao de 1.0 Gy duas
vezes ao dia, a 2.5 Gy uma vez ao dia, sendo nas glandulas salivares mediana de 20 Gy e
na mucosa oral 18 - 74 Gy. Em Ciupa et al. (2014), a terapia foi administrada com
variacdo de 50 a 70 Gy, por cinco a sete semanas uma vez ao dia em doses fracionadas.
Para Gussgard et al. (2014) foi descrito que sete pacientes, receberam radiacdo uma vez
ao dia durante seis semanas, 25 pacientes receberam radiacdo uma vez ao dia durante
sete semanas e um paciente recebeu radiacdao duas vezes ao dia durante quatro
semanas. Em Holmes et al. (2014) os pacientes receberam cinco dias consecutivos
semanalmente, porém nao foi informado sua dose de grays. Para Khaw et al. (2014), foi
realizado em cinco semanas 2 Gy, seis semanas 26 Gy e sete semanas 5 Gy. No estudo
de Gussgard et al. (2015), a terapia sera de 6 a 7 semanas, sendo 2 Gy acima de 33 a 35
visitas. Para Elad et al. (2016) foi descrito que o paciente 1 recebeu 70 Gy, sendo 2Gy/dia
durante 6-5 semanas, no paciente 2 também 70 Gy, porém sendo 2 Gy/dia durante sete
semanas, o paciente trés recebeu cirurgia e radioquimioterapia e no paciente quatro 54
Gy, sendo 1.8 Gy/dia por seis semanas. Trés estudos ndo divulgaram informacdes sobre
a duracdo da terapia radioterapica (Raguse et al., 2015; Heredia et al., 2017; Lalla et al.,
2017) (Tabela 3).

Na maioria dos estudos a indicacdo para terapia radioterapica foi neoadjuvante
e adjuvante (Bolling et al., 2014; Ciupa et al., 2014; Holmes et al., 2014; Raguse et al.,
2015), sendo cinco estudos ndo divulgando esse dado (Gussgard et al., 2014; Khaw et
al.,, 2014; Elad et al., 2016; Heredia et al.,, 2017; Lalla et al., 2017). Em relacdo a
quantidade de sessdes realizadas, oscilou entre 56 (Gussgard et al., 2014) a 30 sessdes
(Heredia et al., 2017) (Tabela 3).

Tabela 3. Alteragdes orofaciais decorrentes da radioterapia.

AUTOR MANIFESTACOES PREVALENCIA DOSE DURACAO INDICACAO DA QUANTIDADE

(ANO) OROFACIAIS NA AMOSTRA TOTAL EM RADIOTERAPIA DE SESSOES
GRAYS

Bélling et | Toxicidade tardia N&o 18 a74 Gy Doses Unicas Curativa e Nao

al. (2014) | maxima da mucosa informado variacdo de 1 neoadjuvante informado
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Perda do paladar
Mucosite
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Xerostomia
Mucosite

Gradacao da
mucosite oral

Mucosite grau3 e4
Perda

radiografica
periodontal

Ossea

Mucosite
Ulcera
Eritema

Osteorradionecrose

Mucosite
Ulceras

Necrose Extensa
Atrofia Cronica

LesOes
Eritematosas

Disgeusia
Xerostomia
Radiomucosite
Xerostomia
Diminuicdo de
abertura bucal
Mucosite oral

Aumento da dor

oral
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91,6%
100%
66,7%
100%
100%

Nao
informado

64%

39%

100%

Nao
informado
Nao
informado
25,5%

100%
100%
25%
25%
25%

96%
92%
89%
100%
100%

8,1%
14,42%

50a70 Gy

20a 70 Gy

Nao
informado

50 a 70 Gy

20a 70 Gy

66 a 73 Gy

54 a 70 Gy

20 a 60 Gy

Nao
informado

Gy duas vezes
ao dia

Até 120 dias
podendo
voltar a
normalidade

Nao

informado*

5 dias
consecutivos
semanalmente

5a7 semanas

6 a 7 semanas

Nao
informado

0 a 7 semanas

Nao
informado

Nao
informado

Neoadjuvante

Nao
informado

Neoadjuvante
e adjuvante

Nao

informado

Curativa

Adjuvante e
neoadjuvante

Nao
informado

Nao
informado

Nao
informado

49 sessoes

42 a
sessoes

Nao
informado

Nao

informado

Nao
informado

Nao
informado

Nao

informado

30 sessoes

Nao
informado

*Gussgard et al. (2014), subdividiu a amostra em trés grupos: 7 pacientes:
radiacdo uma vez ao dia durante seis semanas, tendo 42 sessoes; 25 pacientes: radiacdo
uma vez ao dia durante sete semanas, 49 sessoes; 1 participante: radiacao duas vezes
ao dia durante 4 semanas, com 56 sessoes.
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DISCUSSAO

Essa revisdo integrativa, teve como objetivo avaliar as manifestacdes orofaciais
decorrentes de tratamento radioterdpico em pacientes com cancer de cabeca e
pescoco. Mesmo tendo sua relevancia clinica, durante a pesquisa foram encontrados
poucos artigos dentro do tema abordado, o que influenciou nos resultados devido a
dificuldade de comparacdo. O ano de maior publicacdo de trabalho na base de dados
PubMed foi em 2021 e na BVS 2016 a 2015, porém alguns artigos ndao foram
disponibilizados no texto completo.

Conforme demonstrado na Tabela 1, os estudos foram realizados em diferentes
paises, tendo logo influéncia no resultado final da amostra, pois a variedade de cultura
e habitos produzem efeitos nos desfechos encontrados. Isso justifica os achados
discrepantes entre o estudo de Gussgard et al. (2015), realizado no Canad3, em relacao
ao de Ciupa et al. (2014) e Holmes et al. (2014) que foi conduzido no Brasil. As grandes
variacoes tanto em cultura, hdbitos, niveis sociais e clima podem justificar o maior
acometimento da doenca no Brasil. Em paises com menor nivel socioecondmico, o CCP
possui maior prevaléncia, principalmente em regides com baixa escolaridade e renda
familiar (Silva et al., 2020).

A falta ao acesso para informacdes e atendimento a saude possuem influéncia
sobre o diagnéstico ao CCP, efeito que podemos observar nos estudos de Elad et al.
(2016) e Lalla et al. (2017), realizados nos Estados Unidos e o de Heredia et al. (2017)
em Cuba, paises com diferencas econdmicas, fazendo com que a distribuicdo a
informacdo sobre o diagndstico ndo seja hegemonica, produzindo um efeito onde a
doenca seja diagnosticada mais tardiamente influenciando na sobrevida do paciente. A
cultura tem influéncia no diagndstico do CCP principalmente em regides como a Europa
e América do Sul, que devido ao maior nivel de fumantes possui maior risco em
comparacdo com América do Norte (Cohen et al., 2018). Outro fator que correlaciona o
numero maior de casos aos paises subdesenvolvidos e em comunidades de menor status
sécio econdmico em paises desenvolvidos, é a escolha do estilo de vida e principalmente
0 acesso a salde (Barsouk et al., 2023). As regides Sudeste Asiatico e Asia-Pacifico,
possuem uma tendéncia maior em relagdo ao cancer bucal, devido a mastigacdo de noz
de areca com ou sem tabaco (Shield et al., 2016). O risco para CCP quando combinados
alcool e tabaco, é de 72%, sendo para alcool 4% e tabaco 33% (Hasnibe et al., 2009).

Nos tipos de estudos que foram selecionados para esta revisdao tem-se uma
predominancia do tipo coorte prospectivo. Como no estudo de Gussgard et al. (2015),
sendo do tipo observacional prospectivo. Ja os estudos de Raguse et al. (2015) e Elad et
al. (2016) foram de carater retrospectivo. Tais desenhos permitem serem extraidas as
informacgdes pertinentes a confeccdo dessa revisdo integrativa, visto que descrevem a
populacdo estudada e a implicacdo da radioterapia para cavidade oral nesses pacientes.
Porém estes tipos de estudos podem sofrer perdas na sua quantidade de amostra, seja
por 6bito, mudanca de endereco ou desisténcia do participante, como em Lalla et al.
(2017), onde no inicio da amostra era de 1.080 pacientes, sendo 394 ditos “nao
interessados/ocupados”, 103 diagnosticados como “sem dentes”, 40 em “mudanca”, 30
nomeados como “muito doente” e 100 indicados como “outros”.

Segundo Khaw et al. (2014), para se obter resultados relevantes e contemplar a

associacao entre as variaveis, se deve ter no minimo 75 participantes tanto para anadlise
univariada quanto multivariada. Entretanto, o préprio autor salienta que antes de iniciar
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uma pesquisa, os responsaveis devem conduzir o calculo amostral e realizar um estudo
piloto. Essas recomendacgdes foram seguidas por Gussgard et al. (2014) e Gussgard et al.
(2015), onde a amostra é a mesma utilizada em ambos os estudos sendo em Gussgard
et al. (2014) um estudo piloto fim de avaliar uma escala de sintomas de mucosite oral
relatada pelo paciente (PROMS), na medicdo da mucosite durante o tratamento em
pacientes com CCP e em Gussgard et al. (2015) seu resultado apds o uso da escala.

Ainda na Tabela 1, faz-se possivel comparar a duragao dos estudos selecionados,
sendo o maior tempo de duragdo 41 meses (Raguse et al., 2015) e o menor de 3 meses
(Ciupa et al., 2014). Vale ressaltar que alguns estudos ndo forneceram esta informacao
(Elad et al., 2016; Lalla et al., 2017), por sua vez o estudo de Gussgard et al. (2015) onde
a amostra foi subdividida em trés grupos, sendo cada qual com uma duracao diferente,
o Grupo 1 teve duracdo de 7 semanas, Grupo 2 de 6 semanas e o Grupo 3 de apenas 1
semana. Compreender essa variavel é fundamental, ja que a duracdo da pesquisa pode
influenciar no resultado final visto que estudos com maior duracdo permitem
acompanhar o paciente e detectar possiveis alteracdes significativas.

Porém ha maior probabilidade de desisténcia dos pacientes e até culminar em
Obito, principalmente se tratando de CCP. Por exemplo, em Raguse et al. (2015) o estudo
durou 41 meses com amostra inicial de 149 individuos ocorrendo perdas por motivo de
morte em 53 pacientes no decorrer da pesquisa.

A variacdo no quantitativo de participantes também deve ser ponderada. Nos 10
artigos selecionados para a realizacdo deste estudo a amostra variou de um numero
maximo de 216 pacientes (Lalla et al., 2017) para um nuimero minimo de quatro
pacientes (Elad et al., 2016). Estudos com uma menor quantidade de amostra tendem a
limitar a validade dos resultados finais obtidos.

Dentre os artigos selecionados, como demostra na Tabela 2, a amostra teve
predominancia do sexo masculino (Bolling et al., 2014; Ciupa et al., 2014; Khaw et al.,
2014; Gussgard et al., 2015; Raguse et al., 2015; Heredia et al., 2017; Lalla et al., 2017),
corroborando com outros autores neste achado (Chulam et al., 2022; Dedivitis et al.,
2004; Alvarenga et al., 2008; Silva et al., 2020). Esta maior incidéncia no sexo masculino,
estd atrelada ao seu estilo de vida e fatores ambientais cancerigenos, como o tabaco,
alcool e HPV. Para o CCP, o principal fator etiolégico é o fumo. Ressalta-se que o nimero
limitado da amostra sendo em um artigo até 216 pacientes, influenciou nos resultados
do estudo (Lalla et al., 2017).

No tocante a idade média dos participantes, com excecdo dos artigos de Ciupa
et al. (2014) onde a idade média foi de 36 anos e Bolling et al. (2014) onde a idade média
mesmo o estudo relatando que os participantes eram adultos a idade média foi de 12,7
anos, a maioria apresentava mais de 50 anos (Gussgard et al., 2014; Holmes et al., 2014;
Khaw et al., 2014; Gussgard et al., 2015; Raguse et al., 2015; Elad et al., 2016; Heredia
et al.,, 2017; Lalla et al., 2017) , o que corrobora com a literatura atual. No geral, ha
concordancia que os casos de CCP sdo mais comuns em homens adultos devido aos
habitos deletérios supracitados (Chulam et al., 2022; Silva et al., 2020). Entretanto, o
carcinoma de células escamosas orofaringeo (OPSCC) é fortemente atribuido ao HPV.
Quando o OPSCC é positivo para HPV, os pacientes sdo jovens. Quando negativo para
HPV, é associado a homens brancos entre 40 a 55 anos (Nogues et al., 2021). Dentre os
estudos selecionados, apenas em Ciupa et al. (2014) a média de idade foi menor que 50
anos, sendo demonstrado 36 anos. Uma possivel justificativa para o fato é que poderiam
ter muitos casos de OPSCC, e ndo exclusivamente cancer de boca, o que promoveu a
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discrepancia dos achados.

Conforme é possivel observar na Tabela 2, a maioria dos estudos foram
realizados em servigo publico (Holmes et al., 2014; Gussgard et al., 2015; Raguse et al.,
2015; Heredia et al., 2017) e dois dos artigos selecionados em servico privado (Ciupa et
al., 2014; Khaw et al., 2014). Tais informagGes sdao de extrema importancia visto que
possibilita realizar uma avaliagdo/comparacgdo da realidade clinica em dois ambientes
diferentes. Uma possivel explicagcdo para a expressiva quantidade de estudos realizados
em servigo publico é que nesse setor é obrigatdrio o acompanhamento epidemiolégico
com fins de gestdo de dinheiro publico. Vale ressaltar que quatro dos dez estudos
selecionados nao especificaram se o servigo era publico ou privado (Bolling et al., 2014;
Gussgard et al., 2014; Elad et al., 2016; Lalla et al., 2017).

Na Tabela 3 foi realizado um compilado das principais alteragdes orais
provocadas pelo tratamento radioterdpico em pacientes diagnosticados com CCP.
Colocadas em ordem decrescente percebe-se que a manifesta¢do oral mais comum foi
a mucosite oral (Ciupa et al., 2014; Gussgard et al., 2014; Holmes et al., 2014; Khaw et
al., 2014; Gussgard et al., 2015; Elad et al., 2016; Heredia et al., 2017; Lalla et al., 2017),
seguida da xerostomia e Ulcera. Se faz necessario ressaltar que no estudo de Gussgard
et al. (2015) foi informada apenas a porcentagem da prevaléncia da mucosite (100%),
porém em relacdo a Ulcera e eritema foi informado que se desenvolveram em alguns
pacientes, ndo falando a porcentagem exata.

A mucosite oral é definida como eritema e ulceracdo da mucosa decorrente de
quimioterapia ou radioterapia em regido de cabeca e pescoco. E classificada em graus e
a depender da gravidade, pode indicar a alimentacdo via sonda naso gdstrica o que
impacta negativamente na nutricdo, fonacdo e higiene oral. Outrossim, aumenta a
chance de desenvolvimento de infeccdes e pode culminar na interrupcdo do tratamento
antineoplasico (Lalla et al., 2017; Ciupa et al., 2014).

Por isso, 0 acompanhamento da equipe multiprofissional antes, durante e apds
o tratamento de pacientes submetidos a radioterapia para CCP é fundamental.
Principalmente, contribuindo para melhor qualidade de vida e aumento de sobrevida.
No estudo de Heredia et al. (2017), por volta da vigésima sessdo, os pacientes ja tinham
um acumulo de 40 Gy provocando um aumento na gravidade das manifestacdes orais,
o que levou a interrup¢do do tratamento em 56% dos casos. A avaliagcdo de um cirurgiao
dentista estomatologista para pacientes com CCP, antes, durante e apds o tratamento
de tais neoplasias tém impacto significativo no curso do tratamento, pois devido a
terapia radioterdpica podem vir a desenvolver manifestacdes orais que podem fazer
com que o paciente interrompa o tratamento devido ao seu agravamento,
comprometendo o progndstico da doenca e a sobrevida do paciente (Heredia et al.,
2017).

O termo para mucosite oral crénica ainda ndo é bem estabelecido na literatura,
logo Elad et al. (2016), propGe que seja definido a partir de um momento onde
permaneceu ou desenvolveu, por pelo menos 3 meses apds terapia, para que possa
descrever uma lesdo da mucosa oral (atrofia, inchaco, eritema e/ou ulceracdo) (Elad et
al., 2016). A forma persistente da mucosite é decorrente ao retardo da cicatrizacdo da
ferida, se apresentando clinicamente como a mucosite convencional. Na forma
recorrente é devido a friabilidade da mucosa pés-radiacdo, podendo aparecer anos apos
a radioterapia. No estudo de Elad et al. (2016), os dois pacientes que apresentaram a
forma de mucosite persistente, tiveram diabetes mellitus, onde tal comorbidade est3
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ligada a uma cicatrizagdo mais retardada, porém mais pesquisas sdao necessdarias para
comprovacao desse dado. O diagndstico diferencial é indispensavel para a mucosite oral
cronica, podendo diferenciar da neuropatia oral, dermatite recall por radiacdo ou
irritagao devido a xerostomia. A mucosite oral cronica pode incluir atrofia cronica, lesdes
eritematosas e/ou ulceradas (Elad et al., 2016).

No estudo de Holmes et al. (2014) e Khaw et al. (2014), ndo apresentaram
corroboragao com a literatura, pois foi observado que a relagao entre idade, paciente
etilista, ma higiene oral e com comorbidades ndo tiveram influéncia sobre o surgimento
e gradacdo da mucosite oral. O fato da maioria dos pacientes que participaram da
amostra serem edéntulos, teve influéncia significativa no resultado para a ma higiene
oral, ja que a literatura informa, que pacientes com boa higienizacdo, produzem menos
focos infecciosos e oportunistas para bactérias e/ou fungos, diminuindo e melhorando
os efeitos colaterais (Holmes et al., 2014). Em pacientes tabagistas o surgimento da
mucosite se da em menores doses de radiacdo e seu grau é mais elevado, em relacdo
aos nao tabagistas (Holmes et al., 2014). Em Khaw et al. (2014) foram avaliados idade
do paciente, sexo, tabagismo, antibioterapia nos ultimos meses, doencas sistémicas,
local do tumor primario, tipo, dose total ou campo de radioterapia, quimioterapia
concomitante, excisdo cirurgica, nimero de dentes, pontuacdo média de placa ou sinais
clinicos, radioldgicos e imunoldgicos de doenca periodontal para a gravidade da
mucosite oral.

A xerostomia é definida como a sensacdo de boca seca, que pode ter origem
iatrogénica devido a radioterapia, quimioterapia ou uso de medicacdes (Neville et al.,
2016). A diminuigdo do fluxo salivar responsavel pela atividade antimicrobiana e limpeza
oral, faz com que o paciente tenha um aumento de candidiase oral e caries dentarias,
onde em alguns casos recebe a denominacdo de carie por radiacdo (Neville et al., 2016).
A saliva possui significada importancia em funcgoes fisioldgicas como a mastigacao,
degluticdo e higienizacdo da cavidade oral, logo quando a xerostomia estd presente
impacta diretamente na diminuicdo do fluxo salivar, alterando tais funcdes fisioldgicas
(Ciupa et al., 2014). Nos estudos de Ciupa et al. (2014), Lalla et al. (2017) e Heredia et al.
(2017), todos comprovaram como manifestacdo oral a xerostomia, sendo relatada por
100% dos pacientes, ja na primeira semana de tratamento (Ciupa et al.,, 2014), a
verificacdo da diminuicao do fluxo salivar total estimulado médio apds 6 meses de
radioterapia de 1,09 ml/min para 0,47 ml/min, em 100% dos pacientes (Lalla et al.,
2017), e em cerca de 92% dos pacientes nas sessdes 20-30, tendo um acumulo de 40 Gy,
apresentaram a xerostomia (Heredia et al., 2017). Logo os estudos apresentados estdo
de acordo com a literatura.

A ulceragdo esta presente no avanc¢o da mucosite oral. No estudo de Elad et al.
(2016), nos pacientes #1 e #2 foi observado Ulceras de longa duracdo persistentes
(agudas), nos pacientes #3 e #4, surgiram ulceras apds a radioterapia, concluindo que
manifestacGes orais como atrofia cronica, lesGes eritematosas e/ou ulceradas, podem
estar presentes apds 3 meses da terapia radioterdpica. Quando a Ulcera esta persistente
e aparecendo apds 3 meses de radioterapia, é suspeita de Mucosite cronica (Elad et al.,
2016).

Segundo Neville et al. (2016) a osteorradionecrose (ORN) se define como a
exposicao de determinado osso ndo vital que permanece por um periodo de mais de 3
meses na auséncia de doenca neopldsica, a mesma pode ser considerada como uma das
mais graves complicacdes decorrentes da radioterapia de cabeca e pescoc¢o. No estudo
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de Raguse et al. (2015), 25,5 % (38) dos 149 pacientes selecionados desenvolveram ORN,
com um tempo médio para diagndstico de 14,5 meses, onde 79% dos casos aconteceram
dentro dos 2 anos de radioterapia. Em Neville et al. (2016) fala que a maior parte dos
casos de ORN acontecem em pacientes cuja dose de RT ultrapassou os 60 Gy, como foi
no caso do estudo de Raguse et al. (2015), onde relata que a dose administrada foi maior
gue 66,73 Gy, resultando em 38 pacientes diagnosticados com osteorradionecrose.

Fatores de risco tais como higiene oral deficiente, osteotomia pré-RT, tumor
mais préximo do osso, consumo de bebidas alcodlicas, Ulceras provocadas pela pressao
de prétese, pods cirurgia dentoalveolar (DAS) RT, sexo e idade sdo os principais para o
desenvolvimento de ORN (Raguse et al., 2015). Em Raguse et al. (2015) dos 25,5% (38)
pacientes diagnosticados com ORN 13% eram do sexo feminino e 87% do sexo
masculino, podendo concluir que os homens sdo mais acometidos quando comparados
com as mulheres, desses 38 pacientes atingidos pela ORN 19 (50%) apresentavam
comorbidades, 30 (79%) eram fumantes, 31 (82%) faziam ingestdo de dlcool e 74%
apresentavam tumores e uma distancia préxima do tumor ao osso. Sabe-se que quando
comparado o nivel de acometimento da ORN na mandibula e na makxila, percebe-se que
a mandibula é afetada 24 vezes mais, e se faz 3 vezes mais comum em pacientes
dentados (Neville et al., 2016). O estudo de Raguse et al. (2015), apresenta dados
equivalentes a literatura atual.

A disgeusia se define como um paladar anormal persistente (disturbio do
paladar). A maior parte dos casos sdao provocados por tratamento radioterdpico na
regido de cabeca e pescoco ou por um distlrbio sistémico subjacente. No caso de
infeccOes relativamente comuns do trato respiratério superior, a disgeusia leve e
tempordria se faz presente em pelo menos % dos casos. No estudo de Heredia et al.
(2017) dos 72 pacientes selecionados, entre as sessdes 20 e 30 foi possivel observar a
presenca de efeitos adversos como a disgeusia (96%), xerostomia (92%) e radiomucosite
(89%). Os principais sintomas que provocam a disgeusia sdo um novo paladar, onde
pacientes relatam sentir um gosto metdlico, desagradavel e de comida estragada, tais
sintomas chegam a se tornar um fator preocupante visto que podem provocar uma
rejeicdo dos alimentos, falta de apetite e consequentemente uma diminui¢do no peso
corporal, o que acaba influenciando negativamente no tratamento, atrasando o mesmo
(Neville et al., 2016), como relatado anteriormente no estudo de Heredia et al. (2017).
Em relagdo ao tratamento da Disgeusia sabe-se que % dos pacientes portadores dessa
alteracdo, apresentam resolucdo espontanea (duracdo média de 10 meses) (Neville et
al., 2016).

A perda do paladar pode ser uma das tantas alteracdes orais que acometem os
pacientes que sdo submetidos ao tratamento radioterapico, se desenvolvendo
geralmente dentro de varias semanas do tratamento. Embora seja uma alteracdo que
tem reversao dentro de quatro meses na maior parte dos pacientes, alguns ficam com
hipogeusia permanente e outros podem apresentar disgeusia persistente. (Neville et al.,
2016). Segundo Ciupa et al. (2014) a perda do paladar é decorrente tanto do efeito da
radiacdo sobre as papilas gustativas quanto da diminuicdo do fluxo salivar. Tal alteracao
em conjunto com a alteracdo bioquimica da saliva provoca uma dificuldade na hora da
lingua estabelecer contato com os alimentos, o que leva o paciente a ndo sentir vontade
de se alimentar, consequentemente a uma perda de peso corporal (Ciupa et al., 2014).
No presente estudo foram avaliados 12 pacientes, 10 do sexo masculino e 2 do sexo
feminino, mais uma vez se faz possivel perceber um maior acometimento do sexo

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 10 (2024), Page 130-155.



Manifestagoes orofaciais decorrentes de tratamento radioterdpico em pacientes com
cdncer de cabega e pesco¢o: uma revisdo integrativa
Cunha, L. F. V.1 Alonso, G. L. G. 2; Anjos, R. S. 3

masculino devido a uma maior exposi¢cdao a agentes cancerigenos tais como alcool,
cigarro e fatores desencadeantes de neoplasias. Dos 12 pacientes, 3 relataram fazer uso
apenas do cigarro, 6 eram tanto etilistas quanto fumantes e 3 ndo faziam uso de
nenhuma das duas substancias. Foi relatado que todos os pacientes apresentaram pelo
menos alguma alteracdo do paladar, onde dos 12 pacientes avaliados, 11 tiveram perda
total do mesmo, a mesma ocorreu de forma gradativa, e os sintomas se fizeram mais
presentes entre a segunda e terceira semana (Ciupa et al., 2014). Como relatado
anteriormente, a perda do paladar traz como consequéncia a perda do peso corporal, o
gue por sua vez influéncia de maneira negativa no tratamento do paciente, precisando
adiar o mesmo (Neville et al., 2016).

A candidiase é causada pelo fungo ou levedura Candida Albicans ou outros
membros do mesmo género. Sua forma clinica pode variar de apenas um envolvimento
da mucosa ou até uma disseminacdo fatal, principalmente em pacientes
imunodeprimidos (Neville et al., 2016). Em pacientes que utilizam a radioterapia para
tratamento de neoplasias, mesmo com formas modernas como a IMRT e utilizacdo de
imagens mais complexas, para desenhar a area do tumor a ser irradiado, ainda acontece
a irradiacdo em locais ou drgdos saudaveis, que afetam diretamente no sistema
imunoldgico do paciente, fazendo com que fique suscetivel a maiores infeccoes. No
estudo de Ciupa et al. (2014), 66,7% (n=8) dos pacientes apresentaram candidose oral,
estando presente a partir da 2 semana de acompanhamento, com agravamento na 3
semana, que pode ser explicada devido a baixa do fluxo salivar e menor atividade dos
fagécitos contra o fungo Candida sp. Os pacientes que apresentam candidiase oral
também relatam dor e queimacao (Ciupa et al., 2014).

No estudo de Khaw et al. (2014), foi demonstrado que ndo se tem uma
correlacdo entre a periodontite e a gravidade da mucosite, porém se observa uma
tendéncia no aumento de perda dssea, profundidade de bolsa, e niveis de insergao
clinica, nos pacientes com mucosite 1-4 (grau 1: 100%; grau 2: 71%; grau 3: 83%; grau 4:
60%)

Apesar de algumas terapias antineoplasicas, aumentarem a sobrevida dos
pacientes, muitas ainda produzem efeitos colaterais, que interferem diretamente na
gualidade de vida destes sdo submetidos a tais tratamentos (Ciupa et al.,, 2014). A
mucosite oral é uma doenca multifatorial, sendo uma das principais complicacdes
decorrente da terapia anticancer radioterdpica, estando presente em 8 dos 10 estudos
selecionados para esta revisdo, dado esse estando de acordo com a literatura. Quando
amesma é induzida pelo tratamento radioterdpico, se faz presente dentro de 3 semanas
e se resolve em cerca de 4 semanas ap6s o término da radioterapia, tendo um agravo
durante a 6-7 semana durante o tratamento (Elad et al., 2016; Gussgard et al., 2014). A
mucosite oral é a manifestacdo oral aguda mais prevalente em pacientes com
tratamento antineopldsico radioterapico, aparecendo logo na primeira semana do
tratamento, em forma inicial de eritema apds absorcdo de uma dose de 6 Gy (Gussgard
et al.,, 2015). A literatura atual demonstra que a mucosite é uma alteracdo dose-
limitante, onde a duracdo da radioterapia torna-se fator de risco (Holmes et al., 2014).

Outro dado que teve influéncia nos resultados, foi a duracao da terapia, como é
possivel observar na Tabela 3. A diferenca na duracao dos estudos e na quantidade de
grays administrada pode influenciar diretamente no resultado final dos mesmos. Todos
os pacientes dos artigos selecionados foram submetidos a vdrias sessbes de
radioterapia, a menor quantidade de sessdes foi de 30 (Heredia et al., 2017), e a maior

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 10 (2024), Page 130-155.



Manifestagoes orofaciais decorrentes de tratamento radioterdpico em pacientes com
cdncer de cabega e pesco¢o: uma revisdo integrativa
Cunha, L. F. V.1 Alonso, G. L. G. 2; Anjos, R. S. 3

foi de 56 sessdes administradas a um paciente (Gussgard et al., 2014). Em relagdo a dose
maxima, a quantidade de Gy administrada foi de 74 Gy (Bolling et al., 2014) e a menor
foi de 2 Gy (Gussgard et al., 2015), estudos como Holmes et al. (2014) e Lalla et al. (2017)
ndo informaram a dose total de Gy, percebe-se que em estudos com maior duracdo e
maior quantidade de Grays administrados, os pacientes desenvolvem um maior nimero
de alteracGes, podendo concluir que quanto maior for o tempo e a quantidade de Gy,
maior a quantidade de alteragGes orais decorrentes do tratamento radioterapico.

CONCLUSAO

Esta revisdo integrativa tem como conclusdo que a radioterapia é uma modalidade
terapéutica efetiva no tratamento do CCP, inclusive, podendo aumentar a sobrevida dos
pacientes. Entretanto, promove diversas manifestacdes orofaciais sendo a mucosite oral
e a xerostomia as mais relatadas nos estudos incluidos. Além disso, o paciente pode ser
acometido com candidiase oral, disgeusia, perda éssea, dor e ORN. Em consequéncia,
podem gerar o prolongamento do tempo ou desisténcia do tratamento oncoldgico. Por
isso, a equipe multiprofissional nesse perfil de paciente é de extrema relevancia,
principalmente o cirurgido dentista. O profissional pode atuar na prevencao, reducdo e
tratamento das manifestacdes orofaciais decorrentes da radioterapia em CCP.
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