SaBios: Rev. Saude e Biol., v.9, n.2, p. 4-12 , mai./ago., 2014
OPEN a ACCESS Freely available anlline ISSN:1980-0002

AVALIACAO DAS COMPLICACOES BUCAIS EM PACIENTES COM
CANCER DE CABECA E PESCOCO SUBMETIDOS A
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RESUMO

A Radioterapia € a forma de tratamento mais utilizada para as neoplasias de cabeca e pescoco. Este estudo teve por objetivo
avaliar as complicagBes bucais em pacientes submetidos a radioterapia de cabega e pescogo no setor de oncologia do
Hospital Santa Casa de Campo Mourdo-PR. Foram avaliados 12 pacientes submetidos a radioterapia nas regides de cabeca e
pescoco, no periodo de agosto a outubro de 2012 atendidos pelo setor de Oncologia do Hospital Santa Casa de Campo
Mouré&o. Para tanto, utilizou-se de uma pesquisa do tipo descritiva onde os dados foram coletados por meio de uma entrevista
com o paciente, coletando dados pessoais e informacdes do tratamento, eles foram acompanhados por um periodo de quatro
semanas de tratamento, através de avaliacdes clinicas seguindo protocolos propostos para cada efeito adverso (perda do
paladar, mucosite, xerostomia, candidose bucal). Os efeitos colaterais foram evidenciados a partir da segunda semana de
acompanhamento. Os dados mostram a necessidade da prevengdo e de um diagndstico antecipado, a fim de melhorar a
qualidade de vida da populagdo, além de discussdes para melhor compreensdo da patologia e surgimento de novos
tratamentos menos agressivos aos pacientes.

Palavras-chave: radioterapia; neoplasias de cabeca e pescoco; prevenc¢do de doencas; tratamentos.

EVALUATION OF ORAL COMPLICATIONS IN PATIENTS WITH H EAD AND NECK CANCER UNDERGOING
RADIOTHERAPY

ABSTRACT

Radiotherapy is the most widely used form for treatment of head and neck cancers. The aim of this study was to assess oral
complications in patients undergoing head and neck radiotherapy at oncology service of Hospital Santa Casa de Campo
Mouréo - PR. Were evaluated 12 patients undergoing head and neck radiotherapy from August-October 2012 attended by
oncology department of Hospital Santa Casa, Campo Mourdo. A descriptive research was carried out. An interview with the
patients to collect personal data and information about the treatment was performed. Patients were followed during four weeks
of treatment through clinical evaluations according to protocols proposed for each adverse effect (loss of taste, mucositis,
xerostomia, oral candidiasis). Side effects were apparent from the second week. Data show the need of prevention and early
diagnosis in order to improve the quality of life, and discussions that allow a better understanding of the disease and the
emergence of new and less aggressive treatments to patients.

Keywords: radiotherapy; neoplasms of the head and neck; disease prevention; treatments.
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INTRODUGAO |

O cancer €é uma patologia
caracterizada pelo crescimento desordenado
de células que invadem tecidos e 6rgdos (1).
As neoplasias de cabeca e pescoco
correspondem entre 5 a 10% de todos os tipos
de cancer, sendo que estes sdo mais
frequentes em homens acima de 40 anos,
relacionados principalmente ao consumo de
tabaco e alcool (2).

O céncer de cabegca e pescoco
compreende todos os carcinomas originarios
do epitélio mucoescamoso, desde o labio,
cavidades oral e nasal, faringe, laringe e
ouvido médio (3). Dentre as formas de
tratamento disponiveis, a radioterapia € a mais
utilizada. Esta forma de tratamento utiliza as
radiacdes ionizantes, que atuam sobre o DNA
nuclear das células malignas, levando a morte
celular ou a perda de sua -capacidade
reprodutiva, e, simultaneamente, preserva os
tecidos normais alcancando um indice
terapéutico favoravel (3,4). Entretanto, altas
doses de radiacdo em extensos campos
resultam em reacgBes indesejaveis ao
organismo humano, principalmente na mucosa
oral, nas glandulas salivares, no paladar,
denticdo, ossos, pele, masculos e articulaces
(4,5,6).

Os efeitos da radiacdo podem ser
observados durante e apés o tratamento,
podendo apresentar de forma aguda, como a
mucosite, candidiase oral, xerostomia e perda
de paladar, e/ou forma crénica, como a
osteorradionecrose, trismo e a carie por
radiacdo. A prevaléncia e a intensidade das
complicacbes dependem da dose aplicada, do
campo de incidéncia da radiacdo e do estado
do paciente durante o periodo de tratamento

(7).

A radiagdo ionizante esta diretamente
relacionada com a intensidade dos efeitos
colaterais, e a prevengdo e amenizagao destes
efeitos ainda sdo desafios para a equipe
multidisciplinar que  acompanha  estes
pacientes. Assim, 0 objetivo deste trabalho foi
avaliar os efeitos da radiacdo ionizante nos
pacientes submetidos a radioterapia na regido
da cabeca e pescoco, em tratamento no
Hospital Santa Casa de Campo Mourdo —
INCAM.

MATERIAL E METODOS

(s

Foram avaliados 12  pacientes
submetidos a radioterapia, nas regides de
cabeca e pescogo, no periodo de agosto a
outubro de 2012 atendidos pelo setor de
Oncologia do Hospital Santa Casa de Campo
Mourdo, Parana, Brasil. Estes pacientes
encontravam-se sob tratamento radioterapico
estando em diferentes estagios de neoplasia
maligna.

Inicialmente, foi realizada uma
entrevista com o0s pacientes coletando dados
pessoais e informacdes sobre o tratamento,
como o tipo do tumor, localizacédo, quantidade
de doses e campos irradiados. Em seguida,
foram realizadas as avaliagdes clinicas quanto
aos efeitos agudos da radioterapia (perda do
paladar, mucosite, xerostomia, candidose
bucal).

As avaliacdes clinicas foram
realizadas semanalmente, durante as quatro
semanas de tratamento de cada paciente,
seguindo protocolos propostos para cada
efeito adverso. Antes de cada avaliacdo, foi
solicitado que cada paciente realizasse o
bochecho com 50 mL de agua por trés vezes
durante 30 segundos a fim de remover as
impurezas (6).

Os dados coletados foram lancados
em uma planilha eletrbnica modelo Excel,
sendo analisados e comparados em relacdo
aos valores semanais. Todos o0s pacientes
selecionados assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido. O trabalho
foi aprovado pelo Comité de Etica para
Pesquisa CAAE: 06855812.5.0000.0092.

Perda do paladar

O teste de avaliacdo da perda do
paladar pelas papilas gustativas, seguiu
protocolo proposto por GOMES et al. (8) com
modificacdes por SILVA et al. (6). Foram
manipulados quatro solu¢cdes, salgada, doce,
azeda e amarga, em diferentes concentragfes
(fraca, média e forte): NaCl (1%, 5% e 10%);
sacarose (5%, 20% e 40%); acido citrico
(0,5%, 1,5% e 5%) e uréia (5%, 20% e 40%).
As solucdes foram administradas por meio de
conta-gotas, sendo trés gotas de cada solucao
de maneira aleatéria, sempre respeitando a
ordem das concentracdes (fraca, média e
forte). Apés a administracdo das solugdes,
cada paciente relatou sentir ou ndo o sabor,
sendo considerado 0 (zero) quando ndo sente
e 1 (um) quando sentir.

Mucosite
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Para a avaliacdo da mucosite, foi
utilizado o método observacional, baseado no
criterio de avaliagdo da mucosite pelo
Common Toxicity Criterio,— CTC (9), onde se
observa o aspecto da mucosa. Os parametros
utilizados foram: Grau 0 (henhuma mudanca);
Grau 1 (eritema da mucosa); Grau 2 (reagéo
pseudomembranosa focal); Grau 3 (reagéo
pseudomembranosa confluente); Grau 4
(necrose ou ulceracdo profunda, podendo
incluir sangramento ndo induzido por trauma
menor ou abraséao).

Candidose bucal

A candidose bucal foi avaliada por
meio da observacdo da mucosa oral (forma
eritematosa e pseudomembranosa - sapinho)
e da avaliagdo microbiolégica. As amostras
foram coletadas da cavidade bucal dos
pacientes através de swabs estéreis, diluidas
em solucdo salina (1%), e semeadas em
duplicata em Agar Sabouraud dextrose com
Clorafenicol, mantidas a 37°C por cinco dias
para avaliacdo do crescimento microbiano
(10,11).

Xerostomia

A xerostomia foi avaliada de acordo
com Modesto et al (12), por meio de perguntas
dirigidas aos pacientes, que relataram a
sensacao de secura, sendo:

Pouco — boca pouco seca, ou seja, inicio de
um incdmodo, mais sem necessidade de
utilizacdo de um liquido para ajuda-lo a se
alimentar com solidos; Moderado — boca seca
moderada, necessitando de liquidos para
ajuda-lo na alimentacdo com sdélidos; Muito —
boca muito seca, sendo que o paciente relate
nao estar conseguindo se alimentar com
solidos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Dentre os 12 pacientes avaliados, 10
(83,3%) eram do género masculino e 2
(16,6%) do género feminino (62,1+10,2 anos).
Ao questionar os pacientes quanto ao fumo e
etilismo, 3 (25%) pacientes responderam
serem apenas fumantes, 6 (50%) fumantes e
etilistas, e 3 (25%) ndo fumavam e nem faziam
ingestdo de bebida alcodlica. A Tabela 1
mostra que em relagdo a localizagcdo dos
tumores, os canceres de laringe (25%) e
parotida (25%) foram os mais frequentes na
populacdo de estudo, seguidos do cancer de
boca (17%), pescoco (17%), orofaringe (8%) e
palato (8%). As doses de radiacdo aplicadas
variaram entre 50 Gy e 70,2 Gy.

Tabela 1. Caracteristicas clinicas dos 12 pacientes submetidos & Radioterapia nas regifes da cabeca e pescogo em

tratamento no Hospital Santa Casa de Campo Mouréo/ PR.

Campos Dose
Paciente  Género Local Tumor irradiados Aplicacbes Total
1 M Laringe Linfoma Dois 33 66 Gy
Carcinoma de
2 M Orofaringe  células escamosas Dois 39 70,2 Gy
3 F Palato Mucoepidermoide Trés 39 70,2 Gy
4 M Pescoco  Metastase Cervical Trés 30 60 Gy
5 M Laringe Linfoma Dois 35 50 Gy
Carcinoma de
6 M Boca células escamosas Dois 49 50Gy
Adenocarcinoma 66Gy
7 M Parétida ductal Dois 37
Adenocarcinoma de 66 Gy
8 M Parétida parétida Dois 37
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Continuacéo da Tabela 1.

Carcinoma de 50Gy
9 M Boca células escamosas Dois 49
Adenocarcinoma de 66 Gy
10 M Parétida parétida Dois 37
Carcinoma de 66 Gy
11 M Laringe células escamosas Dois 33
12 F Pescoco Metastase cervical Trés 30 60Gy
*Considerou-se qualquer quantidade e frequéncia.
Perda de paladar semana de acompanhamento, onde o sabor
doce apresentou uma maior perda e o sabor
As avaliagbes do paladar séo amargo a menor perda.

apresentadas na Tabela 2, onde a perda do
paladar ocorreu de forma gradativa na terceira

Tabela 2. Avaliacdo da perda do paladar nas trés diferentes concentracdes avaliadas para cada sabor.

Acido
NaCl Sacarose Citrico Uréia
SEMANAS 1% 5% 10% 5% 20% 40% 050% 150% 5% 5% 20% 40%
Primeira 0 0 0 0/1 0 0 0 0 0 0 0 0
Segunda 1 0 0 1 0 0 0/1 0 0 0 0 0
Terceira 1 1 0 1 1 0 1 0 0 1 0 0
Quarta 1 1 0/1 1 1 0 1 0 0 1 0 0

Obs.: 0: ndo houve perda do paladar, 1 : houve perda do paladar; 0/1: para uma mesma variavel, alguns pacientes
apresentaram perda do paladar e outros ndo apresentaram.

Mucosite guarta semana apresentou uma involugéo nos

sinais de mucosite, o que pode ser devido ao

Pela avaliacho da mucosite foi uso de medicamentos concomitantes ao

observado que todos o0s  pacientes tratamento. Também foi relatado pelos

apresentaram algum tipo de alteragdo na pacientes a falta de apetite e dificuldade de
mucosa oral, predominando na terceira degluticdo na alimentacao.

semana de acompanhamento (Tabela 3). A

Tabela 3. Avaliagdo da mucosite pelo critério de CTC, dos 12 pacientes submetidos a radioterapia de cabeca e pesco¢o em
tratamento no Hospital Santa Casa de Campo Mourdo — INCAM.

AVALIACAO SEMANAS
1° N(%) 2° N(%) 3° N(%) 4° N(%)
Grau 0 11 (92) 7 (58,3) 5 (41,6) 8 (66,7)
Grau 1 1(8) 3 (25,0) 3 (25,0) 4 (33,3)
Grau 2 - 2 (16,7) 2 (16,7) -
Grau 3 - - 2 (16,7) -

Obs.: Grau 0 (nenhuma mudanca); Grau 1 (eritema da mucosa); Grau 2 (reagdo pseudomembranosa focal); Grau 3 (reagéo
pseudomembranosa confluente); Grau 4 (necrose ou ulceragdo profunda, podendo incluir sangramento ndo induzido por
trauma menor ou abraséo). CTC = Common Toxicity Criterio.
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Candidose oral

A avaliagcdo microbiologica apresentou
crescimento caracteristico de Candida sp. na
mucosa oral dos pacientes a partir da segunda

semana de acompanhamento, sem correlacdo
com a dose de Gy aplicada durante o
tratamento.

Tabela 4. Presenca de crescimento microbioldgico de Candida sp. dos 12 pacientes avaliados durante as quatro semanas de

estudo.
SOLUCOES SEMANAS
1° N(%) 2° N(%) 3° N(%) 4° N(%)
PRESENTE _ 4 (33,3) 8 (66,7) 5 (41,6)
AUSENTE 12 (100) 8 (66,7) 4 (33,3) 7 (58,4)

Obs: foi considerado presente quando as culturas apresentaram um crescimento de coldnias caracteristicas de Candida sp.

Xerostomia

De acordo com a Tabela 5, a
xerostomia foi relatada por todos os pacientes,
sendo verificada na primeira semana de

tratamento com evolugdo das alteracdes no
decorrer do acompanhamento (até a quarta
semana).

Tabela 5. Avaliagdo da xerostomia do s 12 pacientes submetidos a radioterapia de cabeca e pescoco em tratamento no

Hospital Santa Casa de Campo Mour&o — INCAM.

SEMANAS
1° 2° 3° 4°
NORMAL 7 (58,4) 2 (16,7) 1 (8) 7 (58,3)
POUCO 5 (41,6) 6 (50) 3 (25) 4 (33,3)
MODERADO - 4 (33,3) 5 (41,6) 1(8)
MUITO - - 3 (25) -

Obs.: Pouco- boca pouco seca, ou seja, inicio de um incdmodo, mais sem necessidade de utilizacdo de um liquido para
ajuda-lo a se alimentar com sélidos; Moderado — boca moderadamente seca, necessitando de liquidos para ajuda-lo na
alimentag&o com sélidos; Muito — boca muito seca, sendo que o paciente relate ndo conseguir se alimentar com sélidos.

DISCUSSAO |

O carcinoma espinocelular (CEC) de
cabeca e pescoco representa a terceira causa
mais comum de Obito por cancer no mundo
(13). De acordo com o Instituto Nacional do
Cancer (INCA) (14) em 2012 houve 14.170
casos de céancer bucal, sendo destes 9.990
homens e 4.180 mulheres. A boca é um local
de facil acesso e observacao, o que possibilita
uma avaliacao inicial com diagndstico precoce,
porém na maioria dos casos esse diagndéstico
¢ tardio (15).

A radioterapia € a modalidade
terapéutica utilizada para os cénceres de
cabeca e pescoco quando a lesdo ndo é
completamente removida pela cirurgia ou
quando o tumor se apresenta em fase

avancada no momento do diagndéstico, ou seja,
pode ser usada de forma adjuvante a cirurgia
ou quimioterapia, ou de forma principal.
Porém, a radiacdo emitida causa efeitos
indesejaveis afetando diretamente 0
tratamento.

A dose de radiagao necessaria para 0s
tumores de cabeca e pescoco dependem da
malignidade destes, e da forma de tratamento
a ser utilizada (16). A maioria dos pacientes
utilizam doses entre 50 a 70 Gy administradas
por cinco a sete semanas, uma vez ao dia em
doses fracionadas de 2 Gy. Neste trabalho as
doses variaram entre 50 e 70,2 Gy e através
desta foi possivel observar efeitos diretos sob
os pacientes. A diferenca entre a dose
recebida por cada paciente pode influenciar
diretamente nas alteracfes apresentadas.
Kamprad et al. (17) relatam que com doses
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relativamente baixas de 40 Gy sédo observados
efeitos deletérios aos pacientes submetidos a
radioterapia. Deve se considerar ainda, que o
tratamento concomitante a quimioterapia
agrava os sinais e sintomas observados.

Apesar de um numero reduzido de
participantes, o0 género masculino foi
predominante, sendo corroborado por outros
autores (18,19) onde apontam a maior
incidéncia de homens com céancer, devido a
sua maior exposi¢do a agentes carcinogénicos
como bebida e cigarro, fatores
conhecidamente desencadeantes de
neoplasias (20,21). O tabagismo é o principal
fator de risco para o cancer de cabeca e
pescoco, correlacionado a duragdo e
intensidade do habito de fumar (21,22). O uso
simultaneo ao alcool pode aumentar o risco de
desenvolvimento do céncer (23). O alcool
sozinho ndo € considerado iniciador da
carcinogénese bucal, entretanto pode agir
como um solvente que aumenta a exposi¢ao
da mucosa a agentes carcinogénicos,
elevando a absorcdo celular destes,
potencializando os efeitos carcindgenos do
tabaco (20). Porém, nem todos os tabagistas e
consumidores de alcool desenvolvem CEC de
cabeca e pescocgo, o0 que indica que a variacao
individual da  suscetibilidade genética
desempenha um papel critico24. Além destes,
outros fatores como a alimentacéo 25, higiene
bucal 26, exposicdo a luz ultravioleta, agentes
infecciosos podem influenciar no
desenvolvimento da patologia.

A perda do paladar é resultado tanto
do efeito da radiacdo sobre as papilas
gustativas quanto da reducéo do fluxo salivar.
Esta reducao junto a alteracdo bioquimica da
saliva dificulta o contato da lingua com os
alimentos, levando a perda do prazer em se
alimentar, culminando na perda de apetite e
peso do paciente. A perda do paladar pode
durar semanas ou meses, podendo voltar ao
normal em até 120 dias (6). Dentre os efeitos
agudos foi verificada a perda do paladar, onde
todos o0s pacientes apresentaram alguma
alteracao, principalmente para as
concentracbes fracas das quatro soluces,
estando de acordo com Cardoso et al. (28) que
relata a perda de paladar em 11 dos 12
pacientes acompanhados. A perda do paladar
dos pacientes avaliados no presente estudo
ocorreu de forma gradativa, sendo que na
segunda e terceira semana 0s sintomas foram
mais pronunciados, estando de acordo com
SILVA et al. (6) onde os pacientes avaliados
apresentaram alteracdo no paladar a partir da
terceira semana.

«@

A mucosite foi predominante nos graus
0 (nenhuma mudanca) e 1(eritema da mucosa)
sendo mais intensas na terceira semana de
tratamento, semelhantes aos dados de Santos
et al. (3) onde relata a inflamac&o da mucosa
oral nos pacientes a partir da terceira semana
de tratamento, e uma diminuicdo na quarta
semana, possivelmente pelo uso de
medicamentos. Os pacientes relataram
dificuldade para se alimentar com perda do
apetite, pois a mucosite leva a um desconforto
local, com dificuldade para beber, comer e
falar, e, em casos mais graves, faz-se
necessario a alimentacdo nasogastrica ou a
interrupcdo do tratamento (29).

Belazi et al. (30) avaliando 39
pacientes em radioterapia na segunda e
terceira semana, relata que estes
apresentaram Candida sp. em 23/39
pacientes. O presente estudo mostrou
cadidose oral mais intensa na terceira semana
de tratamento para 8 (66,7%) pacientes. Isso é
decorrente da queda do fluxo salivar e da
atividade fagocitica reduzida dos granuldcitos
salivares contra estes microrganismos (5). Os
pacientes ainda relataram sentir dor e uma
sensacdo de queimacdo, o que é decorrente
do processo inflamatério causado pela
presenca deste fungo.

A xerostomia, ou sensacdo de “boca
seca”, foi observada em todos os pacientes
com predominancia na terceira semana de
tratamento, com o uso de medicamentos se
observou uma diminuicdo dos sintomas na
quarta semana de  acompanhamento.
Domingos et al. (31) avaliaram os efeitos da
radiacdo sob a glandula parétida de ratos, e
observaram que ha dois aspectos
morfolégicos responsaveis pela diminuicdo do
fluxo salivar: a severa atrofia e necrose acinar,
sendo 0s acinos responsaveis pela secrecao
da saliva. A compreensdo da diminuicdo da
saliva é relevante, pois esta relacionada a
promocao da saude bucal, estando envolvida
na mastigacdo, degluticdo e higienizacdo da
cavidade oral.

Os efeitos deletérios observados foram
mais evidentes na terceira semana de
acompanhamento, e podem ter sido agravados
pelo uso concomitante a outro tratamento,
como a quimioterapia, Os pacientes
submetidos a radioterapia recebem
acompanhamento multidisciplinar profissional
0 que auxiia no desenvolvimento no
tratamento, mostrando que ha uma melhora
dos efeitos colaterais a partir da terceira
semana. Os dados mostram a necessidade de
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uma atencdo para a terapia coadjuvante aos
sinais e sintomas decorrentes do tratamento
com a radioterapia, que como mostrado, sdo
impactantes para os pacientes e a qualidade
de vida dos mesmos.

CONSIDERAGOES FINAIS |

A busca de novas intervencbes e
abordagens terapéuticas € necessaria para a
compreensdo do desenvolvimento e para o
tratamento do CEC de cabeca e pescoco.

Embora alguns tratamentos aumentem a
sobrevida dos pacientes, todos trazem consigo
efeitos colaterais que reduzem a qualidade de
vida dos pacientes. Por meio da prevencao e
diagnéstico precoce, o que pode levar a
resolucdo bem sucedida do CEC de cabeca e
pescoco. O estimulo de discussdes
interdisciplinares de casos no ambito de
comité clinicos pode levar a uma melhor
compreensao sobre o desenvolvimento desta
patologia auxiliando no desenvolvimento de
novas terapias menos agressivas e que
aumentem a sobrevida dos pacientes.

Larissa Ciupa, Amanda Regina Nichi S&
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