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RESUMO

A radioterapia é uma forma terapéutica muito utilizada para o tratamento das neoplasias malignas da cabeca e
pescoco em estagios avancados. Porém, apesar de sua eficacia, essa modalidade terapéutica também promove
alguns efeitos adversos que podem atingir a cavidade oral quando esses tumores estdo localizados na regido
de cabeca e pescoco. Dentre algumas complicagdes da radioterapia estdo a xerostomia, osteorradionecrose,
disgeusia, carie por radiagdo, mucosite e infecgdes secundarias. Assim, o objetivo desse trabalho é realizar uma
revisdo de literatura acerca das principais alteracbes provenientes da radioterapia de cabega e pescoco que
acometem a cavidade oral dos pacientes oncolégicos, além de reafirmar a importancia do cirurgido dentista
na prevencdo e controle das mesmas. O tratamento multidisciplinar, incluindo a equipe médica, o cirurgido-
dentista, o fonoaudiélogo, o nutricionista e o psicélogo é a melhor alternativa para minimizar ou mesmo prevenir
tais complicagdes nos pacientes oncolégicos. Acredita-se que o conhecimento das principais altera¢des bucais
que podem manifestar no paciente oncolégico submetido a radioterapia, possa auxiliar o cirurgido dentista no
planejamento terapéutico desses casos.

Palavras-chave: Cancer, Manifestacdes orais, Radioterapia, Estomatologia

ABSTRACT

The radiotherapy is a widely used therapeutic form for the treatment of malignant neoplasms of the head and
neck. However, this therapeutic also promotes some adverse effects that can reach the oral cavity when these
tumors are located in the region of head and neck. Among the complications of radiation therapy are xerostomia,
osteoradionecrosis, dysgeusia, radiation caries, mucositis and secondary infections. The objective of this paper is to
review the literature on the main injuries arising from head and neck radiotherapy affecting the oral cavity of cancer
patients, as well as to reaffirm the importance of the profissional in this prevention and control.. Multidisciplinary
treatment, including the medical , dentist, the speech therapist, the nutritionist and the psychologist is the best
alternative to minimize or even prevent such complications in cancer patients. It is believed that the knowledge
of the main oral alterations that can manifest in the oncological patient submitted to radiotherapy, can help the
dentist in the therapeutic planning of these cases.
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INTRODUCAO

O carcinoma de células escamosas é uma neoplasia maligna de origem epitelial, sendo responsavel por cerca de
90% das lesdes malignas nesta regido. Este tipo de tumor envolve principalmente a borda de lingua e assoalho
bucal, embora qualquer localizagdo possa ser acometida (NEVILLE et al., 2009). Segundo dados do Instituto Na-
cional do Cancer (INCA), a boca representa a quinta localizagdo de maior incidéncia de cancer em homens e a
sétima em mulheres. Estimam-se 11.200 casos novos de cancer da cavidade oral em homens e 3.500 em mulheres
para cada ano do biénio 2018-2019 (MINISTERIO DA SAUDE, 2017).

As principais modalidades terapéuticas disponiveis para o controle dessas neoplasias sdo a cirurgia, a radioterapia
e a quimioterapia, escolhidos de acordo com a localizagdo, tipo histolpatolégico da neoplasia, o estadiamento
clinico, o estadiamento patolégico e condi¢bes fisicas do paciente (VIEIRA et al, 2006).

A radioterapia na regido de cabeca e pescoco e a cirurgia sdo os tratamentos mais utilizados no combate a este
tipo de cancer. Os pacientes que sdo submetidos a tratamento radioterapico em cabeca e pescoco, frequent-
emente, desenvolvem alteracdes e sequelas de interesse do cirurgido dentista (FREITAS et al, 2011).

Entre os efeitos adversos mais comuns da radioterapia que atingem a cavidade oral, estdo: mucosite, xerostomia,
infecgbes secundarias, caries por radiagdo, trismo, disgeusia e osteorradionecrose. Sendo assim, o cirurgido-den-
tista desempenha um papel importante na equipe multidisciplinar, e esses devem estar cientes dessas alteragdes
bucais decorrentes da radioterapia para que possam ajudar os pacientes a obter melhor qualidade de vida durante
seu tratamento (FREITAS et al, 2011).

A realizacdo de tratamento odontolégico preventivo e curativo reduz a ocorréncia das complica¢gdes bucais du-
rante e apds a radioterapia. Também é de suma importancia que o paciente seja esclarecido sobre a importancia e
a necessidade de participar de um programa preventivo baseado em consultas de controle e rigorosa manutencdo
da higidez dos tecidos bucais (LOPES et al, 2003; ALMEIDA et al, 2004).

Diante do exposto, o objetivo desse trabalho é realizar uma revisdo de literatura sobre das principais sequelas
provenientes da radioterapia de cabeca e pescoco que acometem a cavidade oral dos pacientes oncolégicos, além
de reafirmar a importéncia do cirurgido dentista na prevencdo e controle das mesmas.

REVISAO DE LITERATURA
Aspectos biolégicos da radioterapia em cabeca e pescoco

A radioterapia compreende uma opg¢do de tratamento cujo objetivo é destruir as células neoplésicas, provocando
a reducdo ou a eliminagdo da neoplasia maligna através de radia¢des ionizantes (LIMA et al, 2001).

Em geral, a radioterapia pode apresentar trés objetivos principais: curativo, se o objetivo do tratamento for elimi-
nar todas as células neoplésicas; remissivo, quando se pretende reduzir parte do tumor ou complementar o trata-
mento de cirurgia ou quimioterapia; e sintomético, indicada nos casos de dor localizada (CAELLI et al, 1995;
RODRIGUES et al, 2006; LOBO et al, 2009).

O agente terapéutico da radioterapia é a radiagdo ionizante, que promove a ioniza¢do do meio irradiado, deixan-
do este eletricamente instavel. Este tipo de radiagdes podem ser classificadas em corpusculares e eletromagnéticas.
As radiagdes corpusculares incluem os eletrdes, protdes e neutrdes, enquanto que as radiagdes eletromagnéticas
sdo representadas pelos fotdes através dos raios X e pelos raios gama. No que toca ao procedimento clinico mais
frequente em radioterapia, este consiste no uso de fotdes (BRENTANI et al, 1998).

O efeito bioldgico desta radiagdo ionizante utilizada consiste na indugdo de danos diretos ao DNA, impedindo
as células de se multiplicarem e/ou induzindo sua apoptose (RICCI et al, 2008), e membrana celular ou, indi-
retamente pela liberacdo de radicais livres pela radiélise da dgua. No entanto, esta pode ndo sé destruir células
tumorais, como causar danos irreversiveis nas células normais adjacentes ao leito tumoral, envolvidas no campo
irradiado (GRANT et al, 1997), tendo no entanto, mais capacidade e eficacia na reparacdo que a célula maligna
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(RICCI et al, 2008). Assim sendo, a eficcia desta terapia estd dependente de varios fatores como a capacidade
de reparo, de reniciar a populagdo, remanejamento e oxigenar novamente as células, tecidos e érgdos (DIB et al,
2000).

Assim sendo, as reagOes adversas a técnica de tratamento a ser utilizada vai depender do local do tratamento,
da extensdo local e regional da doenca, da dose total, e do objetivo do tratamento (SANTOS et al, 2011).
Uma pequena elevacdo na dose tumoral é suficiente para o aumento significativo na ocorréncia de complicagdes
(JHAM et al, 2006). Deste modo, as rea¢oes agudas ocorrem durante ou nas semanas do curso do tratamento e
geralmente sdo reversiveis e as complica¢des tardias sdo comumente irreversiveis e ocorrem em meses ou anos
apos a radioterapia, resultando numa incapacidade permanente e pior qualidade de vida (SANTOS et al, 2011)..

REACOES ADVERSOS DA RADIACAO IONIZANTE NA REGIAO DE CABECA E PESCOCO

Os efeitos adversas da radioterapia dependerdo do volume e dos locais irradiadas, da dose total, do fraciona-
mento, da idade e condi¢Bes clinicas do paciente e dos tratamentos associados. Um pequeno aumento na dose
tumoral é suficiente para aumento expressivo na incidéncia de complicagdes. Rea¢des agudas ocorrem durante o
curso do tratamento e em geral sdo reversiveis. Complicacdes tardias sdo comumente irreversiveis, resultando em
incapacidade permanente e em piora da qualidade de vida, e variam em intensidade, sendo, em geral, classificadas
em leves, moderadas e graves (MURAD et al, 1996).

Muitos dos pacientes que apresentam cancer de cabeca e pescogo sdo submetidos a altas doses de radioterapia
em extensos campos de radia¢do que incluirdo a cavidade bucal, maxila, mandibula e glandulas salivares. Desta
forma, a terapia anticancer esta associada a diversas rea¢cdes adversas. Essas reagdes podem ocorrer em uma fase
aguda (durante ou nas semanas imediatas ao tratamento) ou em uma fase cronica (meses ou anos apds a radiote-
rapia). A gravidade das complica¢des bucais agudas dependera do grau de inclusdo dessas estruturas no campo
de irradiacdo (SPETCH et al, 2002; TISUJII et al, 1985).

Os efeitos colaterais mais comuns da radioterapia na regido de cabeca e pescogo sdo: dermatite, mucosite, xero-
stomia, disgeusia, disfagia, trismo, carie de radiacdo, osteorradionecrose, os quais podem ser precoces e tardios,
reversiveis ou irreversiveis (ANTUNES et al, 2004). A seguir abordaremos algumas dessas principais manifestacoes
que acometem os pacientes que sdo submetidos a radioterapia de cabeca e pescoco.

XEROSTOMIA

A xerostomia é provavelmente a manifestacdo oral mais persistente em pacientes que recebem tratamento ra-
dioterapéutico (SCIUBBA et al., 2006). E referida pelos pacientes como uma sensacdo de boca seca e, conse-
quente ou ndo, da diminuicdo da funcdo das glandulas salivares, com alteragdes na quantidade e qualidade da
saliva (FEIO et al., 2005).

Esta complicagdo muito comum da radioterapia ocorre devido a inclusdo das glandulas salivares no campo de
radiacdo. Estas estruturas, por serem radiossensiveis, sofrem dano na sua fungdo secretora pela atrofia dos acinos
serosos, o que torna a saliva mais espessa e viscosa, além de prejudicar o seu efeito bactericida. Este fato pos-
sibilita o crescimento da microbiota cariogénica e consequentemente o aparecimento de cérie secundaria. Além
disso, os pacientes se queixam de dificuldade de degluticdo, provavelmente devido a redugdo da lubrificagdo oral
(NEVILLE et al., 2009).

O diagnostico de xerostomia é baseado em impressdes subjetivas do paciente e do clinico. A boca seca pode
afetar a fala, o paladar, a nutricdo e a capacidade do paciente de usar uma protese. A saliva também contém
compostos antimicrobianos (ou seja, IgA e mucinas) que reduzem as bactérias patogénicas e diminuem o risco de
infeccdo na orofaringe. Portanto, com a xerostomia induzida pela radiagdo, é comum que isso leve a um aumento
na incidéncia de caries, especialmente na porcdo cervical da coroa clinica na juncdo amelocementaria. Da mesma
forma, a mudanca no contetido e quantidade salivar também leva a um aumento da incidéncia de candidiase e
doenca periodontal (FEIO et al., 2005; NEVILLE et al., 2009).
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O tratamento da xerostomia é essencialmente paliativo. E caracterizado por uma associacdo direta entre a dose de
irradiacdo e a extensdo das modificagdes glandulares, pode ser feito por meio do uso de estimulantes gustatérios,
substitutos da saliva ou agentes sistémicos. Métodos alternativos, como a acupuntura, também j& foram citados
como forma de tratamento da xerostomia. Estimulantes e substitutos da saliva geralmente amenizam apenas a
xerostomia, sem alterar o fluxo salivar. Ja os agentes sistémicos além de atenuar a xerostomia, diminuem também
os problemas bucais associados com a hipofuncdo das glandulas salivares, por meio da elevagdo do fluxo salivar
(JHAM et al., 2006; TAWEECHAISUPAPONG et al., 2006; SHIBOSKI et al., 2007).

MUCOSITE

A mucosite oral € um dos efeitos adversos mais frequentes dos pacientes que recebem tratamento antineoplésico,
manifestando-se praticamente em todos (entre 90 e 97 %) os pacientes (PARULEKAR et al., 1998). Esta é definida
por uma condi¢do inflamatéria da mucosa que se manifesta através de eritema, ulceracdo, hemorragia, edema,
dor (KELNER et al., 2007), desconforto, disfagia e debilidade sistémica (FRANCESHINI et al., 2003).

A Organiza¢do Mundial de Saude (OMS), classificou a mucosite em quatro graus. O grau 0 é aquele no qual ndo
existem sinais ou sintomas. No grau 1, a mucosa apresenta-se eritematosa e dolorida. O grau 2 é caracterizado
por Ulceras, e o paciente alimenta-se normalmente. No grau 3, o paciente apresenta Ulceras e s6 consegue ingerir
liguidos. Por dltimo, no grau 4, o paciente ndo consegue se alimentar. Em decorréncia aos danos na mucosa bu-
cal, o paciente relatard dor, o que pode levar a necessidade do uso de analgésicos durante o curso do tratamento
(SPETCH et al., 2002).

Apesar das tentativas de prevenir ou tratar a mucosite até ao momento, o tratamento desta é meramente pali-
ativo, procurando aliviar a dor, diminuir a severidade das lesdes e prevenir infe¢des. Varios estudos evidenciam a
necessidade de uma boa higiene oral durante o tratamento, pois nos grupos com maior indice de higiene oral a
mucosite manifesta-se num grau menos elevado (RIBEIRO et al., 2002). A clorexidina pode ser bastante util nesta
fase, pois apesar de ndo evitar o aparecimento da mucosite, ajuda na diminuicdo da severidade do quadro clinico
(LABBATE et al., 2003).

Nos dias de hoje o laser de baixa poténcia é referido no tratamento destas lesdes, tendo revelado elevada efica-
cia, evitando a interrupg¢do do tratamento, melhorando a qualidade de vida do paciente (CAMPOS et al., 2013),
acelerando o processo de cicatrizagdo e diminuindo a dor. O efeito do laser consiste essencialmente na estimu-
lagdo da atividade celular, promovendo a liberagcdo de fatores de crescimento, proliferacdo de ceratinécitos e na
angiogenese (KELNER et al., 2007).

OSTEORRADIONECROSE

A osteorradionecrose é considerada umas das complica¢des de maior gravidade do tratamento com a radioterapia
na regido de cabeca e pescogo. O osso irradiado fica desvitalizado e exposto, perdendo a integridade da pele e
da mucosa, ndo cicatrizando irreversivelmente. Os fatores considerados de maior risco para o desenvolvimento
desta complicagdo sdo a dose de radiagdo utilizada, o estadiamento tumoral, a presenca de doencas periodontais
e extracOes dentdrias efetuadas em periodo inadequado (ALDUNATE et al., 2007).

A mandibula é mais acometida que a maxila e os pacientes dentados apresentam maiores chances de desenvolver
esta condicdo. A exposicdo 6ssea espontanea ocorre aproximadamente um ano ap6s o término da radioterapia e
o risco para o desenvolvimento da complicagdo permanece indefinidamente (SILVERMAN et al., 1999).

Os pacientes com osteorradionecrose manifestam geralmente dor local, trismo, halitose, exposicdo 6ssea, drena-
gem de secrecdo e fistulizagdo para pele ou mucosa (ALDUNATE et al., 2007). A avaliacdo odontolégica pré-ra-
dioterépica é fundamental, pois permite o levantamento das necessidades e tratamento odontolégico do paciente
antes do inicio da radioterapia. Nessa avaliagdo, o cirurgido dentista deve incluir procedimentos como raspagem
de célculo, eliminagdo de caries, orientag¢do sobre higiene oral e exodontias necessarias permitindo a manutencdo
da saude bucal do paciente e a prevencdo da osteorradionecrose JHAM et al., 2006; ALDUNATE et al., 2007).
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CARIE POR IRRADIACAO

A cérie por radiagdo é uma das complicacdes tardias da radioterapia, devido aos efeitos diretos e indiretos da
radiacdo, progredindo rapidamente e sendo bastante destrutiva (JERECZ et al., 2002; VISSINK et al., 2003; KIEL-
BASSA et al., 2003).

Até os pacientes que ndo apresentam atividade cariosa ha algum tempo, podem desenvolver caries de radiacdo
ao serem submetidos a radioterapia JHAM et al., 2006). Os principais fatores contribuintes para o desenvolvim-
ento caries por radiacdo é a reducdo da quantidade de saliva, bem como altera¢des qualitativas da mesma, e além
disso, a radiagdo exerce um efeito direto sobre os dentes, tornando-os mais susceptiveis a descalcificacdo JHAM
et al., 2006).

As caries por radiagdo sdo caracterizadas por deterem uma rapida progressdo, atingindo as superficies lisas das
regides cervicais dos dentes devido a grande reducdo do fluxo salivar, tornando-os mais susceptiveis ao acimulo
de biofilme dentério e agregacdo da microbiota cariogénica na superficie do dente JHAM et al., 2006; JERECZ et
al., 2002). Outra explicacdo para o aumento da incidéncia de lesdes de cérie, pode ser a disgeusia, o que sugere
a alteracdo na alimentagdo para uma dieta mais macia e doce (LABBATE et al., 2003).

Em relacdo ao tratamento, este é composto por vérias vertentes: aconselhamento dietético, evitando alimentos
viscosos, aglicares e outros hidratos de carbono fermentaveis; promocdo de uma higiene oral adequada, utilizando
uma pasta dentifrica que contenha fltor, duas vezes ao dia, bem como solugdes de 0,05% de fluoreto de sédio
ou outros produtos que ndo possuam irritantes da mucosa oral, diariamente; mascar pastilhas elasticas com xilitol
diariamente; a utilizacdo de produtos que promovam a remineralizagdo como fosfato de calcio usado diariamente,
bem como a ingestdo de leite; fazer destartarizagdes em intervalos recomendados pelo médico dentista e, em pa-
cientes com elevado risco de carie, é recomendada a aplicagdo de flior 0,2% em gel semanalmente ou a aplicagdo
profissional de verniz de flior (ARAUJO et al., 2007).

TRISMO

O trismo dos musculos mastigatérios € uma complicagdo relativamente comum apés a radiacdo de cabeca e
pescoco, decorrente de hipovascularizacdo e fibrose tecidual dos feixes musculares envolvidos (LOPES et al.,
2003). Ele esté relacionado as neoplasias malignas localizadas na regido retromolar e palato mole, ocorrendo
devido a exposicdo da articulagdo temporomandibular (ATM) e musculos mastigatorios as radiagdes (SCIUBBA et
al., 2006).

Este tipo de problema dificulta assim uma boa higiene oral adequada bem como o uso de préteses dentérias, a
fala, a nutricdo, inspecdo orofaringea e tratamento dentério afetando assim a qualidade de vida do paciente. Em
casos mais graves o trismo pode interferir na alimentacdo (SANTOS et al., 2019) . Deste modo, este efeito colat-
eral manifesta-se como uma incapacidade de evolugdo lenta (ROLIM et al., 2011).

INFECCOES BACTERIANAS, FUNGICAS E VIRAIS

Os pacientes com cancer de cabeca e pescogo submetidos a tratamento antineoplasico estdo sujeitos a adquirir
infecbes que se ndo forem tratadas inicialmente, podem alastrar-se sistemicamente. Existem trés tipos de infeg¢do
que ocorrem frequentemente, sendo elas infe¢des bacterianas, fingicas e virais (RIBEIRO et al., 2012)

A fragilidade destes pacientes imunossuprimidos associada com a redugdo do fluxo salivar, constituem fatores de
risco para o desenvolvimento destas infe¢des. Assim, o paciente deve ser avaliado a varios niveis como disfun¢oes
endocrinas, lesdes na mucosa, higiene oral insuficiente, tratamento prolongado com antibiéticos e corticoides
(ROLIM et al., 2011).

DISCUSSAO

As neoplasias malignas sdo de grande importancia para os cirurgias dentistas, médicos e outros profissionais da
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area de saude. Por definicdo, significa um crescimento auténomo que representa certas doencas de crescimento
tecidual anormal. O cancer de boca e/ou de orofaringe é uma neoplasia maligna considerada um problema de
saude publica visto que, no Brasil, sua incidéncia ainda é considerada uma das mais frequentes no mundo (INCA,
2018; NEVILLE, et al., 2009).

Os tumores malignos de cabeca e pescoco afetam os labios, qualquer parte da regido intrabucal e/ou orofaringe.
Essas leses acometem principalmente individuos do sexo masculino na sexta década de vida com fatores de risco
associados (tabagistas e etilistas), e trabalhadores com exposicdo solar desprotegida, como ocorre no cancer local-
izado em labio (NEVILLE, et al., 2009; RIBEIRO et al., 2012; LOPES et al., 2003).

O tratamento das neoplasias malignas nessas localiza¢des é dependente da gradacdo histopatolégica (que divide
os tumores em bem, moderadamente e pouco diferenciados), tamanho, presenca de linfonodos cervicais, localiza-
¢do, e estadiamento patologico. Dependendo dessas informagdes as terapias disponiveis incluem trés modalidades
principais: cirurgia, radioterapia e quimioterapia. E unanime na literatura que a cirurgia é procedimento terapéu-
tico que confere melhor prognéstico ao paciente. (INCA, 2018; NEVILLE et al., 2009). No entanto, a radioterapia
pode ser indicada no pré operatério ou no pds operatério, visando a diminui¢do do volume do tumor ou da mel-
hora dos sintomas do paciente. (VOLPATO, et al., 2014).

Em relacdo a terapia, os efeitos colaterais da radioterapia estdo relacionados com a dose de radiagdo administrada
em determinado tempo. O intervalo da administragdo é mais importante que a dose total de radiagdo. Portanto,
uma dose Unica tende a causar maiores problemas bucais do que quando a mesma droga é administrada em doses
menores, por um periodo de tempo mais prolongado (RODRIGUES et al, 2006).

Os pacientes que realizam a radioterapia podem apresentar diversos efeitos colaterais na cavidade oral, pois essa
terapia possui efeito antitumoral destruindo as células com proliferacdo acelerada, tais como as células tumorais.
Entretanto, esse tratamento ndo diferencia as células neoplasicas das células normais com alta atividade mitética,
como as células da mucosa oral. Assim, essa regido torna-se susceptivel ao surgimento de lesées pela dificuldade
de renovacdo celular causada pelas drogas quimioterapicas (SANTOS et al., 2011).

Vérios sinais e sintomas podem estar presentes na cavidade oral. As principais alteragdes descritas na literatura in-
cluem, xerostomia, osteorradionecrose, mucosite perda do paladar, céries de radiacdo, dentre outras. (GRIMALDI
et al., 2005; MELLO et al., 2017; SANTOS, et al., 2013; MARUCCI, 2014). Mesmo com algumas diferencas,
os protocolos de atendimento para essas altera¢des sdo semelhantes. No entanto, muitos dos dentistas podem
desconhecer ou apresentar dividas no manejo dos pacientes oncolégicos, por isso, o presente trabalho objetivou
relatar os principais efeitos colaterais de pacientes com neoplasias malignas localizadas em cabeca e pescoco,
identificando medidas preventivas e curativas diante dos efeitos secundérios normalmente apresentados por tal
terapia.

Dessa forma, o tratamento odontolégico prévio a radioterapia é indicado para adequagdo do meio bucal e elimi-
nacdo de focos de infecgdes ativas, bem como identificacdo e remocdo de possiveis fatores de risco para com-
plicagdes orais durante o tratamento, como dentes com infec¢des endodonticas e periodontais (DIB et al., 2000;
ALMEIDA et al., 2004; SCIUBBA et al., 2006). Esses fatores ainda sdo agravados pela deficiéncia na higiene oral
na populagdo, criando um meio propicio para a proliferagdo microbiana e exacerbando os efeitos colaterais da
radioterapia, deteriorando a qualidade de vida desses pacientes irradiados (FREITAS et al., 2011). E de extrema
importancia, que os pacientes oncoldgicos, que serdo submetidos a radioterapia de cabeca e pescoco estejam
condicionados e aptos a receber o tratamento, assim possibilitando uma melhor qualidade de vida, ja que estes
passam por um tratamento agressivo e que traz diversos efeitos colaterais.

CONCLUSAO

A partir do exposto pode-se concluir que o tratamento do cancer de cabeca e pescogo realizado com radioterapia
pode acarretar uma série de efeitos adversos na cavidade oral. As reacdes adversas da radioterapia dependerdo do
volume e local irradiado bem como da dose total, do fracionamento, e das condigdes clinicas do paciente. Assim
o cirurgido dentista tem papel fundamental na prevencdo e tratamento destas complica¢des, para dessa forma
amenizar o desconforto proporcionado pela terapia radioterdpica e melhorar a condi¢do de vida do paciente.
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