PREVENCAO E TRATAMENTO DOS EFEITOS ADVERSOS DA
RADIOTERAPIA NO COMPLEXO BUCOMAXILOFACIAL
- UMA REVISAO DE LITERATURA -

Prevention and treatment of the adverses efects of
radiotherapy in oral and maxilo-facial regions

RESUMO

A radioterapia (RT) é um dos

tratamentos nfo cirdrgicos mais

importantes para o cancer. Consiste em |
uma especialidade médica que trata

pacientes portadores de cancer e outras

doengas através da utilizacdo de radiacdo
ionizante. Acarreta complicagdes bucais |

- A literature review -

» INTRODUCAO

ART tem por finalidade eliminar células

. neoplésicas para que haja reducgio ou

|

desaparecimento do tumor maligno.
Contudo, também promove repercussoes

- nas células sadias, acarretando alteracGes
. importantes na vida dos pacientes durante

e maxilofaciais importantes quando

aplicada nas regides de cabega e pescoco,
as quais incluem alteragcdes cutineas
(eritema), altera¢des nas glandulas

e ap0s o tratamento. Os efeitos adversos
daRT no complexo bucomaxilofacial devem

. ser controlados pelo Cirurgido-Dentista,

salivares (xerostomia), alteragdes na

microbiota bucal (candidiase), alteragdes
no paladar (disgeusia), alteragbes na

mucosa bucal (mucosite), complicacdes
dentdrias (cérie de radiagdo), musculares |

(trismo) e 6sseas (osteorradionecrose).
Este trabalho realizou uma revisido de
literatura a respeito de prevencdo e
tratamento dos efeitos adversos da
radioterapia no complexo
Bucomaxilofacial.
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pois podem limitar ou até mesmo impedir a
continuidade do tratamento radioterépico,
causando impacto direto no progndstico
(Sonis et al.?” 2000).

REVISAO DE LITERATURA
Efeitos sobre a pele: ERITEMA

O eritema € a primeira reacdo adversa
visivel, podendo ser evidenciado poucos

. dias ap6s o inicio da RT. Geralmente €

acompanhado por edema e descamagéo
das células epiteliais, que resulta em uma
superficie epitelial ulcerada. A pele
localizada no campo irradiado pode sofrer
alteragdes como a formag@o de bolhas e

- necrose, sendo que a intensidade dos

efeitos pode variar e os pacientes podem
queixar-se dor nos casos mais intensos.
Para minimizar esse quadro, podem ser
prescritos cremes hidratantes e
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cicatrizantes. A regressdo total dessas
alteracdes geralmente ocorre logo apés o
término da RT (August et al.! 1996).

Efeitos nas gliandulas salivares:
XEROSTOMIA

Xerostomia € uma complicagéo comum
da RT nas regides de cabega e pescogo,
pois as glandulas salivares freqiientemente
fazem parte do campo de 1rrad1aga0
(Eisbruch et al.? 1999). E uma dos primeiros
efeitos adversos da RT e consiste na
redugdo da quantidade da saliva, que tende
a iniciar uma ou duas semanas apds o
inicio do tratamento (Nectarios & Chris'
2001). Observa-se também uma mudanca
qualitativa da saliva, que apresenta uma
diminui¢@o significativa da sua capacidade
tampéao (Dib et al.® 2000). A diminuigdo do
fluxo salivar torna o meio bucal
desprotegido e propenso a infec¢des
secundérias (Dorr & hendry’ 2001; Warde
et al.* 2002). Uma forma alternativa para
estimular o fluxo salivar consiste na
utilizacdo de gomas de mascar sem actcar.
A utilizagdo de substitutos de saliva pode
aliviar temporariamente o desconforto (Dib
et al.° 2000). Em alguns casos, pode ser
indicado o uso de sialogogos, como a
pilocarpina, que consistem em
medicamentos administrados via oral, que
aumentam a producgd@o de saliva. O uso
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preventivo da pilocarpina, previamente ao
inicio da RT tem sido ttil na prevencéo de
alguns efeitos adversos na cavidade bucal.
Como beneficios do medicamento, podem
ser citados: a ag@o citoprotetora, reducdo
na queixa de desconforto bucal e a
diminui¢do da hipofung¢@o glandular (Wynn
& Meiller* 2000). Devido as propriedades
colinérgicas da pilocarpina, este
medicamento deve ser administrado com
cautela, uma vez que é contra-indicado
para pacientes com hipertensdo, problemas
cardiovasculares, dlceras gastrointestinais,
glaucoma de angulo, hipersensibilidade a
pilocarpina e mal de Parkinson (Parajara &
Guzzo? 2000). Desta forma, a pilocarpina
somente deve ser administrada ao paciente
ap6s uma avaliacdo médica para descartar
qualquer distirbio sistémico passivel de
complicagdo com o uso do medicamento
(Baptista Neto* 2003).

O uso de agentes radioprotetores,
como o aminofostine, tem demonstrado
efeitos positivos sobre as glindulas
salivares de pacientes que se submetem a
RT nas regides de cabeca e pescoco (Rudat
et al.? 2000; Antanadou et al.? 2002).

Efeito sobre a mucosa bucal: MUCOSITE

A mucosite bucal, definida como
inflamagfo da mucosa, é um dos efeitos
agudos de maior freqiiéncia da RT na
regido de cabeca e pescogo (figura 1). E
caracterizada pela presenca de eritema ou
ulceracdo na mucosa (Epstein et al.!! 2000).

Figura 1 - Aspecto clinico de mucosite bucal

A intensidade e duragdo da mucosite
sdo varidveis e estdo relacionadas
diretamente aos fatores como a drea de
tecido irradiado, dose e tipo de radiacdo
aplicada e localizagdo do tumor (Dib et al.®
2000; Andrews & Griffiths? 2001). Mucosite
consiste no resultado de modificacdes no
epitélio da mucosa bucal devido 2
diminui¢do da renovagdo celular, e
normalmente é notada em doses em torno
de 2000cGy quando a terapia € administrada
em doses dirias de 200cGy (Sonis et al.”
2000).

Os primeiros sinais e sintomas séo
observados entre trés a quatro semanas

ap6s o inicio da RT (Epstein & Chow'’
1999; Dib et al. 2000). Clinicamente a fase
inicial é eritematosa. Ardéncia e
desconforto bucal estdo presentes e
ocorrem devido & alteracdes vasculares,
como o aumento da permeabilidade e
congestio vascular, associados a
diminui¢do da espessura epitelial
(Andrews & Griffiths? 2001). Como o
epitélio torna-se menos espesso, a
utilizacdo de préteses dentdrias € contra-
indicada, com exce¢do dos casos de
préteses obturadoras (Dib et al.® 2000).

Em alguns pacientes a alimentagdo via
oral torna-se impossivel, sendo necesséria
administracdo de dieta por meio de sonda
nasogastrica (Kumar' 2000).

O tratamento da mucosite ¢ paliativo,
promovendo alivio da sintomatologia
dolorosa e evitando uma possivel
interrupgdo da RT (Dib et al.®2000; Epstein
etal.'>2001; Sprinz et al.*» 2001). Solucdes
salinas de bicarbonato de sédio (1 colher
de sopa em ¥ copo com dgua) podem ser
utilizadas sob forma de bochechos (Dib et
al.62000). O uso do laser terap&utico pode
ser indicado, com agdo analgésica,
antiinflamatdria e estimulando a reparagdo
tecidual (Lima' 2001).

Efeito sobre a microbiota bucal:
CANDIDIASE

A Cdandida Albicans é um dos
microorganismos mais freqiiente nas
infeccdes bucais em pacientes submetidos
aRT (Dib et al.® 2000). A proliferacdo deste
tipo de fungo, o qual estd presente na
microbiota bucal normal, é favorecida pela
xerostomia (Carsons & Harris® 1998). Com
o aumento da contagem de Cdndida, h
uma maior susceptibilidade para o
desenvolvimento de infecgdo, geralmente
do tipo pseudomembranosa, que €
caracterizada pela formagdo de placas
brancas removiveis a raspagem.

Outras formas de manifestacéo clinica
da candidiase podem ser observadas na
tabela L.

Quanto ao tratamento local,
recomenda-se a aplicacdo do miconazol gel
a2% , quatro vezes ao dia (Dib et al.® 2000).

Efeito no paladar: DISGEUSIA

Disgeusia consiste em alteracdo de
paladar. Ocorre devido a atrofia gradativa
das papilas gustativas por acdo da
radiacdo ionizante e pelo aumento da
viscosidade da saliva (Epstein et al.' 2000).
Se a mucosa olfatéria estiver incluida no
campo de irradiagfo, o paladar sera ainda
mais prejudicado (Dib et al.® 2000). Com o
término da RT, o paladar pode ser
restabelecido em aproximadamente quatro
meses, entretanto, alguns pacientes nig/
apresentam remissdo do quadro. N3
existem formas terapéuticas eficazes para
o controle deste quadro clinico.

Efeito sobre os dentes: CARIE DE
RADIACAO

Pacientes com redugio do fluxo salivar,
decorrente da RT, tendem a desenvolver
uma intensa atividade de carie (Matos et
al.'” 1995). A RT afeta diretamente os
odontoblastos, diminuindo a capacidade
de produgdo de dentina reacional e atua
indiretamente aumentando a
suscetibilidade a cdrie por meio da
modificacfo das caracteristicas da saliva,
o que favorece a proliferacdo de
microorganismos cariogénicos. O
processo carioso que se desenvolve apGs
o tratamento radioterdpico é conhecido
como céarie de radiagdo (figura 2).
Geralmente progride rapidamente,
desenvolve-se no terco cervical, iniciando-
se pela face vestibular e posteriormente
pela lingual progredindo ao redor do dente,
como uma les3o anelar (Joyston' 1992).

LAy

Figura 2 - Cdrie de radiagdo

Tabela 1
777777 Manifestagbes clinicas da candidiase bucal -
Classificagdo : Clinicamente = Sities
[ Pseudomembranosa j:Placas brancas e removiveis; sensacdo de:  Mucosa jugal, lingua
... Queimacdoe halito desagradavel  _____epalsto
Eritematosa Maculas vermelhas; sensagéo de Palato duro, dorso de lingua
ks queimacéo | € mucosa jugal. i
Atrofia papilar central Areas vermelhas com atrofia de mucosa; | Dorso de lingua
s assintomatica
Quellite angular Lesées avermelhadas, fissuradas e Comissura labial
e | cruentas
i Estomatite por protese | Petéquias hemorragicas e assintomaticas - Base da dentadura
|___(candidiese atrfica cronica) :
Hiperplésica (leucoplasia por candids)  Placas brancas e néo removiveis; Mucosa jugal
R SO e ) Assintomética
Mucocuténea Placas brancas que por vezes pode | Lingua, mucosa jugal e
i destacar-se com areas vermelhas. | palato
: T Fonte: adaptado de NEVILLE® et ol (2001)
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O tratamento mais adequado consiste
na prevenc¢do. Para tanto, o paciente deve
receber orientagdes quanto a higieniza¢do
bucal, restricdo de agucares na dieta,
utilizacdo de saliva artificial ou goma de
mascar para estimular a secregdo salivar e
bochechos com solucdes
remineralizadoras. A aplicago topica didria
de fldor gel neutro (1.1% de fluoreto de
s6dio) através de moldeiras individuais
também estd indicada (Epstein et al. 1998).

Efeito sobre o osso:
OSTEORRADIONECROSE

A primeira evidéncia clinica de
Osteorradionecrose (ORN) foi descrita por
Regaud® em 1922. Consiste em uma
necrose 6ssea isquémica induzida pela
radiacdo ionizante, em que o tecido 6sseo
perde a dindmica de regeneragdo e
remodelac@o. A mucosa de revestimento
adjacente 8 ORN também sofre necrose,
possibilitando a infec¢do secundéria dos
tecidos afetados (Gal et al.'* 2000). Pode
ser induzida por trauma, geralmente como
conseqiiéncia de procedimentos
odontolégicos. :

O diagnéstico de ORN ¢ basicamente
clinico, pela constatacdo de exposi¢do
6ssea (figura 3). Além da exposigio Gssea,
0s sinais e sintomas incluem dor, formagao
de fistulas intra ou extra-orais e até fraturas
patolégicas. Estima-se que 50% dos casos
sdo assintomaticos, descobertos somente
pela constatacdo de drea Gssea exposta
(Thorn et al.* 2000).

Figura 3 - Aspecto clinico de osteorradionecrose
em maxila

Radiograficamente, é possivel observar
dreas osteoliticas mal definidas e perda do
trabeculado, podendo existir sequestros
6sseos ao centro. Tais observagdes
radiograficas sdo possiveis tardiamente,
uma vez que € necessario que o processo
de desmineralizagdo esteja entre 12% a 30%
para ser detectavel radiograficamente (Store
& Larheim® 1999).

O tratamento conservador inclui
irrigacdo local (com solugdes salinas,
clorexidina, peréxido de hidrogénio ou
iodopovidona), curetagem da lesfo,
eliminagdo de pequenos seqiiestros Gsseos
e eliminagdo de préteses traumdticas
(Souza & Barbosa*® 1991). Estudos

demonstram que o sucesso do tratamento
conservador varia em torno de 14% a 48%
(Notani et al.?2 2003). Em casos de ORN
muito extensas, de progndstico ruim, esta
indicado o tratamento cirdrgico radical com
ressec¢do segmentar (Wong et al.*> 1997).
A oxigenoterapia hiperbarica (OHB)
asocciada a abordagem ciriirgica vem
trazendo melhores resultados, podendo ser
um método coadjuvante para o controle
desses quadros (Kumar®* 2000). A OHB
tem o intuito de aumentar a perfusdo
microvascular em tecidos necréticos
através da estimulacdo da proliferacio
capilar, induzindo a neoformagio vascular
por aumentar a tensdo de oxigénio nos
tecidos, o que permite a proliferagdo das
células endoteliais e fibroblastos, com
aumento da sintese de coldgeno, criando
uma matriz para os capilares (Muhonen et
al.’82004).

O aspecto mais importante em relacdo
a ORN € a prevencido, ji que apés
instalacdo desse quadro o tratamento é
muito mais dificil (Németh et al.** 2000).
Antes do inicio da RT, a condig¢éo bucal do
paciente deve ser avaliada criteriosamente
(Parise®* 2000). Dentes com infec¢do ou
com progndstico duvidoso devem ser
eliminados. Um periodo minimo de duas
semanas apds as extracdes deve ser
respeitado antes do inicio da radioterapia.
Ap6s RT deverdo ser evitadas exodontias
nos locais dentro do campo irradiado nos
primeiros anos (Vanderpuye & Goldson*
2000).

Efeito sobre os miisculos da mastigac#o:
TRISMO

Durante a RT, as articulagdes t€mporo-
mandibulares e os muisculos da mastigacao
que ficam expostos ao feixe primdrio da
radiagdo sofrem fibrose gradual,
acarretando limitagdo de abertura bucal
(trismo), o que dificulta a alimentagéo,
degluticdo, fonacdo, e até mesmo o
relacionamento social do paciente (Vissink
etal.® 2003).

Recentemente a medicina busca formas
de proteger parte do tecido muscular da
irradiacéo e conseqiientemente prevenir ou
minimizar o trismo decorrente da RT
(Nicholls & Lowe?' 2003). Pacientes que
apresentam este quadro devem ser
orientados quanto a realizacdo de
fisioterapia e, em alguns casos, o uso de
relaxantes musculares também podem ser
indicados (Souza & Barbosa?® 1991).

CONCLUSAO

Atualmente, com o grande avango
terapéutico, o tratamento oncolégico tem
apresentado resultados satisfatdrios
quanto a sobrevida dos pacientes. A
participacdo  multidisciplinar €
imprescindivel e o Cirurgifo-Dentista,
atuando em conjunto com a equipe médica,
deve estar preparado para promover a
prevengdo e o tratamento dos possiveis

50  FOA-Rev. daFac. de Odontol. Andpolis, V. 7, N. 2, jul./ dez./ 2005

efeitos adversos da RT no complexo
Bucomaxilofacial, tendo em vista o sucesso
global do tratamento.

SUMMARY

The radiotherapy (RT) is one of the
most important not surgery treatment for
cancer. It consists in a medical speciality
which treats cancer carrier patients and
other pathologies through the utilization
of ionizing rays.

As a therapeutic modality in the head
and neck region, causes importants maxilo-
facial and oral complications, on which
include cutaneous alteration (erythema),
salivary glands alterations (xerostomia),
microflora oral alterations (candidiasis),
palate alterations (dysphagia), mucosa oral
alterations (mucositis), muscular (trismus),
osseous (osteoradionecrosis) and dental
complications (radiation dental caries) .

The study performed a literature review
about prevention and treatment of the
adverses effects of radiotherapy in oral and
maxilo-facial regions.

UNITERMS

Head and neck cancer , Radiotherapy,
Adverses effects
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