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RESUMO

Objetivo: O presente estudo tem como objetivo investigar, por meio da revisdo de literatura,
as manifestacdes orais prevalentes de pacientes tratados com radioterapia de cabeca e pescoco.
Metodologia: O levantamento bibliografico foi realizado com artigos cientificos indexados nas
bases de dados PUBMED e SCIELO. Foram incluidos estudos observacionais, publicados nos
altimos cinco anos, independentemente do idioma. Ademais, foram excluidos ensaios clinicos,
metanalises e revisdes sistematicas, artigos incompletos, que utilizassem terapias diversas
associadas ou que ndo respondessem ao objetivo do estudo. Resultados e discussédo: Foram
encontrados 869 artigos cientificos, os quais passaram, posteriormente, pelas etapas de
identificacdo, triagem, elegibilidade e inclusdo. Assim, foram selecionados 22 artigos para este
estudo. As principais manifestacfes orais decorrentes da radioterapia de cabeca e pescogo
encontradas nos Ultimos cinco anos na literatura foram a mucosite oral, xerostomia,
osteorradionecrose, disgeusia, cérie de radiacdo, candidose oral e trismo. Consideragoes
finais: As consequéncias desta terapia e 0 conhecimento dessas morbidades sdo consideradas
fundamentais, pelo fato de que estes efeitos adversos podem se tornar problemas cronicos e
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afetar negativamente a qualidade de vida dos pacientes. Dessa forma, sdo necessarios mais
estudos que abordem o manejo odontoldgico, a saude bucal dos pacientes expostos a esse tipo
de radiacéo e alternativas de tratamentos para tais manifestagoes.

Palavras-chave: ManifestacGes Bucais; Radioterapia; Neoplasias de Cabeca e Pescoco.
ABSTRACT

Objective: The present study aims to investigate, through a literature review, the prevalent oral
manifestations of patients treated with head and neck radiotherapy. Methodology: The
bibliographic survey was carried out with scientific articles indexed in the PUBMED and
SCIELO databases. Observational studies published in the last five years were included,
regardless of language. Furthermore, clinical trials, meta-analyses and systematic reviews,
incomplete articles, articles that used different therapies in combination or that did not respond
to the objective of the study were excluded. Results and discussion: 869 scientific articles
were found, which subsequently went through the identification, screening, eligibility and
inclusion stages. Therefore, 22 articles were selected for this study. The main oral
manifestations resulting from head and neck radiotherapy found in the last five years in the
literature were oral mucositis, xerostomia, osteoradionecrosis, dysgeusia, radiation caries, oral
candidosis and trismus. Final considerations: The consequences of this therapy and
knowledge of these morbidities are considered fundamental, given the fact that these adverse
effects can become chronic problems and negatively affect patients' quality of life. Therefore,
more studies are needed that address dental management, the oral health of patients exposed to
this type of radiation and alternative treatments for such manifestations.

Keywords: Oral Manifestations; Radiotherapy; Head and Neck Neoplasms.

1. INTRODUCAO

O céncer de cabeca e pescoco € o sétimo tipo de cancer mais comum em todo o mundo
e compreende um grupo diversificado de tumores que afetam o trato aerodigestivo superior,
englobando neoplasias originadas nas superficies das mucosas da cavidade oral, faringe,
laringe, seios paranasais e glandulas salivares maiores e menores. Embora existam muitas
histologias diferentes, a mais comum € o carcinoma de células escamosas, de origem epitelial,
seguidas pelas neoplasias de origem mesenquimal, neural e de outras células (ALTERIO et al.,
2018; COHEN et al., 2018).

O prognostico e as opgdes terapéuticas multimodais para pacientes com cancer de
cabega e pescogo variam dependendo de fatores epidemioldgicos, localizacdo anatdmica e
estagio (CHOW, 2020). Aproximadamente 75% destes pacientes realizam tratamento com a
radioterapia de cabega e pescoc¢o, combinada ou ndo com outras terapias, como a quimioterapia,
cirurgia ou laser de alta e baixa poténcia, visando a preservacdo do érgéo afetado (ALFOUZAN
et al., 2021).
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A radioterapia tem um papel vital no tratamento do cancer de cabeca e pesco¢o, no
entanto, apresenta efeitos adversos agudos de curto e longo prazo, podendo persistir durante
toda a vida do paciente. Esta terapia requer a administracao de altas doses de radiacéo na regido
determinada e, quando em cabeca e pescoco, danifica os tecidos moles e duros da cavidade oral,
podendo predispor o paciente a infeccbes orais com possiveis sequelas sistémicas
(BHANDARI et al., 2020).

As complicagdes bucais s&o muito comuns em pacientes tratados com radioterapia de
cabeca e pescocgo. As toxicidades agudas mais frequentes incluem a mucosite, xerostomia,
alteracOes do paladar e disfagia. Além disso, céaries de radiacdo, defeitos na denticdo e trismo
podem aumentar o custo do tratamento e manejo odontoldgico. Essas implicacbes podem ter
um impacto consideravel na capacidade de realizar fun¢des cotidianas e na qualidade de vida
dos pacientes (CHEN et al., 2020; KUFTA et al., 2018).

Embora a radioterapia de cabeca e pescoco seja considerada uma modalidade
terapéutica local eficaz, esta terapia pode desencadear efeitos adversos na regido irradiada,
resultando em complica¢des bucais. Dessa forma, objetivou-se investigar, por meio de uma
revisdo de literatura, as manifestacdes orais mais prevalentes de pacientes tratados com

radioterapia de cabeca e pescoco.

2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisdo, que buscou identificar na literatura recente quais as
principais manifestacdes orais que acometem pacientes tratados com radioterapia de cabeca e
pescoco, Vvisto que estas manifestacdes apresentam prevaléncia e caracteristicas variaveis,
utilizando como pergunta norteadora: “quais as principais manifestacdes orais de pacientes
tratados com radioterapia de cabeca e pescoco relatado nos tltimos cinco anos na literatura?”’

Para esta revisdo foi realizada uma busca na literatura através das bases de dados
National Library of Medicine (PUBMED) e Scientific Eletronic Library Online (SCIELO).
Foram utilizados os descritores MeSH e DeCS para determinar os termos de buscas e 0S
operadores booleanos (“AND” e “OR™), os quais foram associados com os descritores (Tabela
1).

Para a elegibilidade da pesquisa, foram incluidos estudos observacionais, publicados
nos Ultimos cinco anos, independentemente do idioma e foram excluidos ensaios clinicos,

metanalises e revisdes sistematicas, artigos incompletos ou que utilizassem terapias diversas
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associadas a radioterapia de cabeca e pescoco, bem como aqueles que ndo respondiam ao
objetivo deste estudo.

Tabela 1: Estratégia de pesquisa e termos de buscas utilizados.
BASES DE DADOS TERMOS DE PESQUISA

((Oral manifestations) OR (Stomatological
manifestations) OR (Oral manifestations) OR (Oral health)
OR (Oral diagnosis)) AND ((Radiotherapy) OR (Localized

PubMed
radiotherapy) OR (Radiation treatment) OR (Radiotherapy
oncology)) AND ((Head and neck neoplasms) OR (Head
and neck cancer) OR (Upper aerodigestive tract
neoplasms))

SCIELO ("oral manifestations" OR "stomatological manifestations"

OR "oral manifestations" OR "oral health" OR "oral
diagnosis") AND  ("radiotherapy" OR "localized
radiotherapy" OR '"radiation treatment" OR "radiotherapy
oncology") AND ("head and neck neoplasms" OR "head

and neck cancer" OR T'upper aerodigestive tract

neoplasms")

Os artigos foram exportados para o site Rayyan QCRI (MOURAD et al., 2016), onde
dois revisores independentes removeram as duplicatas e realizaram a leitura dos titulos e
resumos baseados nos critérios de elegibilidade. Posteriormente, foi feita a leitura completa dos
artigos pré-selecionados para que assim fosse feita a inclusdo dos estudos pertinentes ao tema

nesta revisao.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram encontrados 869 artigos cientificos nas bases de dados eletrdnicas, sendo 836 no
PUBMED e 33 na SCIELO. Durante a etapa de identificacdo, foram excluidos 22 estudos
duplicados. Assim, foram selecionados 847 artigos para a leitura de titulos e resumos (Figura
1).

De acordo com os critérios de elegibilidade, 808 estudos foram excluidos durante a
triagem e 39 foram selecionados para a leitura do texto completo. Deste total, 17 foram
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excluidos pelo fato de ndo condizerem com o objetivo do presente. Dessa forma, foram
selecionados 22 estudos para a elaboracéo da revisdo de literatura.
Figura 1 — Fluxograma de identificacéo e selegdo dos estudos.
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As principais manifestacdes orais decorrentes da radioterapia de cabeca e pescoco

encontradas na literatura foram a mucosite oral, xerostomia, osteorradionecrose, disgeusia,
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carie de radiagdo, candidose oral e trismo. O conhecimento destas lesGes em pacientes
submetidos a esta terapia é fundamental pelo fato de que estes efeitos adversos podem se tornar
problemas cronicos e afetar negativamente a qualidade de vida dos pacientes (TOGNI et al.,
2021).

Mucosite oral

A mucosite oral é um efeito colateral comum das terapias oncoldgicas e é considerada
uma reacdo inflamatdria no trato digestivo e na cavidade oral (JUNG et al., 2019). Durante o
tratamento de radioterapia, 50 a 80% dos pacientes desenvolvem esta condi¢do, de modo a
impactar negativamente e reduzir a qualidade de vida destes. A mucosite é considerada a
complicacdo aguda que mais desencadeia problemas na salde do paciente, destacando-se,
dentre estes, prejuizos na degluticdo a longo prazo (FERREIRA et al., 2023; GU et al., 2020).

Apresenta uma etiologia complexa que pode estar relacionada com a hipossalivacao
(FERREIRA et al., 2023). Ademais, esta patologia pode acarretar dor, disfagia, alteragcdes no
paladar, vOmitos, nauseas, diminuicdo da ingestdo de alimentos, fadiga e perda de peso (JUNG
et al., 2019).

Xerostomia

O tratamento radioterapico provoca iniUmeros danos aos pacientes com cancer de cabeca
e pescoco, de modo a afetar significativamente as glandulas salivares e mucosas orais (LI et al.,
2023). Quando a radiacdo atinge estas estruturas, pode ocorrer uma hipofuncéo salivar, isto é,
uma diminuicéo do fluxo salivar e, consequentemente, o desenvolvimento da xerostomia. Esta,
por sua vez, consiste na sensacdo de boca seca e aproximadamente 93% dos pacientes a
desenvolvem durante o tratamento oncoldgico (FREITAS et al., 2022).

Ademais, devido a alta sensibilidade das glandulas salivares a radiacéo, hd uma reducéo
na taxa do fluxo salivar de 50-60% na primeira semana de tratamento, de modo a desencadear
uma alteracdo em sua composicdo. Assim, a saliva se torna mais viscosa, 0s niveis de eletrolitos
se alteram, a capacidade tampdo diminui e o pH se torna &cido (WINTER et al., 2021). Esta
patologia é considerada um efeito adverso comum, cuja a qual afeta significativamente a
qualidade de vida dos pacientes, sobretudo devido ao incomodo causado pela sensacdo de boca
seca e pela dificuldade de deglutir (LONGO et al., 2022; L1 et al., 2022).

Osteorradionecrose

A osteorradionecrose é caracterizada pela exposi¢ao 0ssea em um campo irradiado, que
acarreta danos aos tecidos e ndo cicatriza em um periodo de trés a seis meses (ACHARYA et
al., 2020; EL-RABBANY et al., 2019). As complicacbes desta patologia variam desde

exposicOes Osseas assintomaticas nas fases iniciais até infecgdes secundarias, podendo
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desencadear dor, parestesias, fistulas cronicas, fraturas patoldgicas, disgeusia, disfagia,
dispneia e comprometimento mecénico da fala (EL-RABBANY et al., 2019). E considerada,
portanto, um efeito tardio grave e dificilmente é curada por um tratamento conservador
(KOJIMA et al., 2022).

A principal hip6tese de etiologia é de que a ORN é desencadeada por fibrose induzida
por radiacdo e subsequente atrofia avascular dos tecidos afetados (EL-RABBANY et al., 2019).
Esta condicdo ocorre com maior frequéncia apds a radioterapia de tumores primarios da lingua,
assoalho da boca, rebordo alveolar, trigono retromolar e amigdalas (GIRARDI et al., 2021).

Os principais fatores predisponentes da ORN sdo a localizacdo do tumor primario, a
técnica de radiacdo utilizada e a dose de radiacdo (ACHARYA et al., 2020). Outras variaveis
também estdo associadas, como o tabagismo, etilismo, condicdo de higiene oral, diversas
comorbidades, extracOes dentéarias e a correlacdo dose-volume da regido irradiada (GIRARDI
et al., 2021; KHOO et al., 2021).

A ORN é considerada uma das manifestagdes orais mais graves da radioterapia de
neoplasias de cabeca e pescoco e apresenta uma incidéncia que varia de 0,4 a 56%, de modo
que acomete com maior frequéncia o sexo masculino e individuos mais velhos (LI et al., 2023;
PEREIRA et al., 2018). E mais comumente localizado no corpo da mandibula devido ao fato
de ser um o0sso compacto, pela reducdo do suprimento sanguineo e consequente ma
vascularizagdo, além das diferencas da densidade dssea, uma vez que a mandibula absorve uma
maior quantidade de radiacdo quando comparada com a maxila (ACHARYA et al., 2020;
GIRARDI et al., 2021; LI et al., 2023).

Disgeusia

Diversos disturbios do paladar podem ser desenvolvidos durante a radioterapia, como a
hipogeusia, ageusia, fantogeusia e parageusia. No entanto, a disgeusia € a mais comumente
observada em pacientes tratados com radioterapia de cabeca e pescogo. A disgeusia é definida
como uma sensacao gustativa alterada, a qual se manifesta em, aproximadamente, 76% dos
pacientes submetidos a este tipo de terapia e desenvolve, geralmente, entre a terceira e quarta
semana de tratamento (TOGNI et al., 2021).

Esta patologia pode se manifestar como um dano a mucosa devido a citotoxicidade e
neurotoxicidade da radioterapia e de medicamentos sistémicos. A radioterapia pode
desenvolver uma alteracdo cronica no paladar, de modo a diminuir a renovagéo das celulas
receptoras, a conectividade entre células receptoras e neurénios e um dano neuronal (TOGNI
et al., 2021).

Carie de radiacao
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A cérie de radiacdo é caracterizada pela incidéncia e progressdo mais acelerada da lesao
cariosa, que pode se desenvolver em localizagdes que sdo tipicamente menos suscetiveis, como
as pontas de cuspides e as regides cervicais dos elementos. A radioterapia de cabeca e pescoc¢o
favorece ao acometimento de cérie de radiacdo, sobretudo devido a diminuicéo do fluxo salivar.
Ademais, diversos fatores também corroboram para 0 acometimento desta patologia, como
alteracdes no pH e na composicéo salivar, alteracbes na microflora oral, na dieta e na higiene
oral, além dos efeitos diretos da radioterapia nos tecidos dentarios (LALLA et al., 2022).
Candidose oral

A candidose oral € comumente encontrada em pacientes tratados com radioterapia de
cabeca e pescoco, devido ao estado imunossupressor, hipossalivacdo induzida e mucosite, 0s
quais favorecem uma higiene oral insatisfatoria e contribuem nas alteracGes da microbiota oral,
culminando com uma maior proliferacdo fungica e um quadro de candidose (FERREIRA et al.,
2023). Os pacientes que realizam este tipo de terapia sdo mais suscetiveis a colonizacgdo e
infeccdo da Candida e apresentam uma prevaléncia de 11% a 55% (GOLESTANNEJAD et al.,
2023).

Esta infeccdo fangica pode ser encontrada como uma pseudomembrana, vermelhiddo
na mucosa, dor oral ou uma sensacao de queimacéo na cavidade bucal. Geralmente desenvolve
uma ou duas semanas apos o inicio do tratamento e os principais fatores desta condicao incluem
a idade, tabagismo, etilismo, o uso de proteses dentarias e xerostomia (GOLESTANNEJAD et
al., 2023; CHITAPANARUX et al., 2021).

Trismo

O trismo € caracterizado como a incapacidade de abrir totalmente a boca e apresenta
uma prevaléncia de 5% a 42% em pacientes tratados com radioterapia de cabeca e pescoco.
Essa morbidade esta fortemente associada a fibrose, formacao de tecido cicatricial e as lesdes
resultantes destas alterac@es, de modo a restringir a atuacdo ideal dos masculos da mastigacédo
(MCMILLAN et al., 2022).

Pacientes que realizam radioterapia de cabeca e pescoco desenvolvem, com frequéncia,
efeitos adversos a longo prazo, como o trismo. Estudos apontam que esta € a segunda morbidade
mais onerosa para 0S pacientes com cancer de cabeca e pesco¢co (MCMILLAN et al., 2022).
Esta lesdo apresenta um impacto somatico, psicoldgico e emocional negativo para o paciente,
de modo a aumentar o risco de desnutricdo e a prejudicar a cicatrizagdo das feridas (LESNIK
et al., 2019).

4. CONSIDERACOES FINAIS
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As principais manifestagcdes orais da radioterapia de cabeca e pescoco encontradas na
literatura recente incluem a mucosite oral, xerostomia, osteorradionecrose, disgeusia, cérie de
radiagéo, candidose oral e trismo. Todas estas complica¢Oes afetam direta e significativamente
a qualidade de vida dos pacientes durante e apds a realizagdo deste tipo de terapia. Assim, torna-
se fundamental mais estudos que abordem o manejo odontolégico, a satde bucal dos pacientes
expostos a esse tipo de radiacédo e alternativas de tratamentos para tais manifestagoes.
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