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RESUMO

Introdugao: a quimioterapia é um tratamento anticancer fundamentado na utilizagdo de
farmacos que induzem a morte das células neoplasicas. A literatura descreve que lesdes
bucais podem surgir em consequéncia do tratamento quimioterapico. Objetivo: identificar
as manifestacGes bucais em pacientes submetidos a quimioterapia atendidos no servico de
referencia em oncologia da regido sul do estado do Ceara-Brasil. Métodos: o presente
estudo, do tipo transversal descritivo, avaliou 73 pacientes acometidos por algum tipo de
neoplasia maligna e em tratamento quimioterapico no periodo de janeiro de 2013 a
dezembro de 2014. Os dados clinico-patoldgicos como idade, género, diagndstico da
neoplasia maligna, tipos de tratamentos anticancer, esquema medicamentoso
quimioterapico, entre outros, foram obtidos a partir dos prontuarios médicos. Foram ainda
realizados exames intrabucais em todos os individuos desse estudo por um Unico
examinador especialista em Estomatologia. Resultados: dos 73 pacientes 29 (39,7 %)
eram do género masculino e 44 (60,3 %) do género feminino, com idade média de 57,7
anos, sendo 37 (50,7 %) dos pacientes fumantes. A mama foi o local mais prevalente de
acometimento do cancer (35,6 %). Os farmacos mais utilizados na terapia quimioterapica
foram a aredia em 23,3 % dos casos (n= 17) e o paclitaxel em 17,8 % (n= 13). Em relagao
as manifestagdes bucais, dos 73 pacientes do estudo, 44 (60,2 %) apresentaram algum tipo
de desconforto bucal. A maioria dos pacientes, 77,3 % (n= 34), foram diagnosticados com
xerostomia e em 22,7 % (n= 10) foram observados mucosite. Conclusao: as
manifestacdes bucais encontradas em pacientes em tratamento quimioterapico foram a
xerostomia e a mucosite, sendo a xerostomia a condicdo patoldgica bucal mais prevalente.

Palavras-chave: salde bucal, quimioterapia, neoplasias.

RESUMEN

Introduccidn: la quimioterapia es un tratamiento basado en el uso de farmacos
anticancerigenos que inducen la muerte de las células cancerosas. La literatura describe
lesiones bucales pueden surgir como resultado de la quimioterapia. Objetivo: identificar las
manifestaciones bucales en pacientes sometidos a quimioterapia atendidos en el servicio de
referencia en oncologia en Estado del Ceara-Brasil. Métodos: se evaluaron 73 pacientes
afectados por algun tipo de malignidad tratada con quimioterapia a partir de enero de 2013
hasta el mes de diciembre del 2014. Los datos clinicos y patoldégicos (edad, sexo,
diagndstico de malignidad, tipos de tratamientos con farmacos de quimioterapia contra el
cancer, entre otros), se obtuvieron de los registros médicos. También se realizaron
examenes bucales en todos los sujetos de este estudio por el experto en estomatologia.
Resultados: de los 73 pacientes 29 (39,7 %) eran hombres y 44 (60,3 %) mujeres, con
una edad media de 57,7 afios, y 37 (50,7 %) eran fumadores. La mayor prevalencia del
cancer se observé en la mama (35,6 %). Los farmacos mas frecuentemente utilizados en el
tratamiento de quimioterapia fueron aredia en 23,3 % de los casos (n= 17) y paclitaxel en
el 17,8 % (n= 13). En relacién con las enfermedades bucales, de los 73 pacientes
estudiados, 44 (60,2 %) tenian algun tipo de malestar bucal. La mayoria de los pacientes
(77,3 %; n= 34) fueron diagnosticados con xerostomia y 22,7 % (n= 10) con mucositis.
Conclusion: las lesiones bucales que se encontraron en los pacientes sometidos a
quimioterapia fueron a xerostomia y mucositis. La xerostomia fue la condiciéon patoldgica
bucal mas frecuente.
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ABSTRACT

Introduction: chemotherapy is a treatment based on the use of anticancer drugs that
induce the death of cancer cells. The literature describes oral lesions may arise as a result of
chemotherapy. Objective: to identify the oral manifestations in patients undergoing
chemotherapy treated at the reference service in oncology southern state of Ceara - Brazil.
Methods: we evaluated 73 patients affected by some type of malignancy and
chemotherapy from January of 2013 to December of 2014. The clinical and pathological
data such as age, gender, diagnosis of malignancy, types of treatments anticancer
chemotherapeutic drug treatment, among others,were obtained from medical records. Were
also carried out oral examinations in all subjects of this study by the same examiner
specialist in stomatology. Results: of the 73 patients 29 (39.7 %) were male and 44 (60.3
%) females with a mean age of 57.7 years, and 37 (50.7 %) of smokers. Regarding
malignancy, the mama was the most prevalent location (35.6 %). The drugs most
frequently used in chemotherapy treatment were aredia in 23.3 % of cases (n= 17) and
paclitaxel in 17.8 % (n= 13). In the oral manifestations, of the 73 patients studied, 44
(60.2 %) had some type of oral discomfort. Most patients, 77.3 % (n= 34) were diagnosed
with xerostomia and 22.7 % (n= 10) were observed mucositis. Conclusion: oral lesions
found in patients undergoing chemotherapy were xerostomia and mucositis. Xerostomia
being the most prevalent oral pathological condition.

Key words: oral health, drug therapy, neoplasms.
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INTRODUGAO incluem mielossupressao, nauseas,
vOomitos, diarreia e alopecia.® Em relagdo a

Estima-se aproximadamente 576 mil saude bucal, a literatura ainda ressalta
novos casos de cancer no Brasil para o que lesbes orais podem surgir em

ano de 2015.! O cancer consiste em um
grupo neoplasias malignas caracterizadas
por proliferacdo celular descontrolada e
descoordenada em relacdo  aquela
observada no tecido normal, persistindo
de maneira excessiva, mesmo apos a
retirada do fator causal, levando a perda
gradativa da diferenciacado.? A
carcinogénese é compreendida como o
resultado de multiplas alteragdes
genéticas, epigenéticas e ambientais que
atuam no controle da proliferacdo e
diferenciagdo celular.?

As modalidades primarias basicas no
tratamento do cancer envolvem cirurgia,
quimioterapia e radioterapia. A
quimioterapia é um tratamento anticancer
fundamentado na utilizagdo de farmacos
que atuam na fase mitdtica das células
neoplasicas a partir da agdo citotéxica e
inducdao de morte celular.4>

Essa modalidade de tratamento traz
inimeros efeitos colaterais, visto que ndo
afetam exclusivamente as células
tumorais. Os efeitos mais frequentes

decorréncia da quimioterapia,’® contudo
ainda ndo s3ao bem esclarecidas as
manifestagdes bucais relacionadas a esse
tratamento.

O presente estudo teve como objetivo
identificar as manifestacdes bucais em
pacientes submetidos a quimioterapia
atendidos no servico referéncia em
oncologia, Hospital Maternidade Sao
Vicente de Paula (HMSVP), localizado no
sul do estado do Ceara, Brasil.

METODOS

O presente estudo, do tipo transversal
descritivo, avaliou 73 pacientes que foram
acometidos por algum tipo de neoplasia
maligna e em tratamento quimioterapico,
atendidos no servico referéncia em
oncologia, Hospital Maternidade Sao
Vicente de Paula (HMSVP), localizado no
sul do estado do Ceara, Brasil, no periodo
de janeiro de 2013 a dezembro de 2014.
Para a realizacdo do presente estudo, o
mesmo contou com a aprovagdo do comité
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de ética em pesquisa (protocolo n©°
626.716).

Os dados clinico-patoldégicos como idade,
género, diagnostico da neoplasia maligna,
tipos de tratamentos anticancer, esquema
medicamentoso quimioterapico, doencas
sistémicas concomitantes, outros
medicamentos utilizados e habito
tabagista foram analisados, foram obtidos
através dos registros dos prontuarios
meédicos dos pacientes.

Exames intrabucais foram realizados em
todos os participantes do estudo por um
Unico examinador com formagdao em
Estomatologia. Os pacientes foram
examinados sentados numa cadeira
comum sob iluminagao artificial. Foi
utilizado um abaixador de lingua estéril
para afastar os tecidos moles bucais e,
quando necessario, foram usadas
compressas de gaze. As consideragdes
sobre a avaliagdo intrabucal de cada
paciente foram registradas em uma ficha
apropriada e posteriormente analisadas.
Quando alguma lesdo bucal foi observada,
o paciente foi informado e encaminhado
ao setor Diagndstico Bucal da Faculdade
de Odontologia Ledo Sampaio—-Juazeiro do
Norte/CE.

Os dados obtidos foram digitados e
tabulados em programa de computador
SPSS versao 17.0 (Statistical Package for
Social Science), e posteriormente tratados
com testes estatisticos descritivos.

RESULTADOS

Dos 73 pacientes selecionados para o
estudo, 29 (39,7 %) eram do género
masculino e 44 (60,3 %) do género
feminino, com idade média de 57,7 anos
(mediana de 59 anos), variando de 18 a
87 anos de idade, além disso, 37 (50,7 %)
dos pacientes eram fumantes.

Em relagdo a localizagdo das neoplasias
malignas, 26 (35,6 %) se apresentavam
em mama, 11 (15,1 %) em prdstata, 08
(11,0 %) em datero, 08 (11,0 %) em
cabega e pescogo, 07 (9,6 %) em tecido
linfdtico, 06 (8,2 %) em tecido
hematopoiético, 03 (4,1 %) em pulmao,
03 (4,1 %) em intestino e 01 (1,4 %) em
ovario.

Os farmacos mais utilizados na terapia
quimioterapica foram a aredia em 23,3 %
dos casos (n= 17) e o paclitaxel em 17,8
% dos casos (n= 13). Medicamentos

como, cisplatina, ciclofosfamida,
trastuzumab, entre outros, também foram
utilizados. Em relagcdo a classe dos
medicamentos, observa-se que 80,8 %
(n= 59) dos farmacos administrados para
o tratamento das neoplasias eram agentes
alquilantes, 4,1 % (n= 3) eram
estimulador de colénia de granuldcitos e
15,1 % (n= 11) eram agentes de terapia-
alvo monoclonal.

Em relacdo as manifestagdes bucais, dos
73 pacientes do estudo, 44 (60,2 %)
apresentaram algum tipo de desconforto
bucal. A maioria dos pacientes, 77,3 %
(n= 34), foram diagnosticados com
xerostomia e em 22,7 % (n= 10) foram
observados mucosite (Tabela).

DISCUSSAO

A quimioterapia € uma modalidade de
tratamento anti cancer que visa a reducdo
ou eliminacdo das células neoplasicas por
meio da atividade citotoxica dos
medicamentos utilizados.®® Contudo, é
importante ressaltar que os
quimioterapicos nao atuam
exclusivamente sobre as células tumorais,
estruturas normais que se renovam
constantemente, como a medula dssea, os
pelos e a mucosa do tubo digestivo,
podem também sofrer a acdo dos
quimioterapicos.1?

Recentes estudos sugerem que a mucosa
bucal pode ser diretamente afetada pela
quimioterapia.l'12 Os farmacos podem
apresentar acao direta na mucosa bucal
por meio da circulagdo sanguinea, ou
indiretamente, pela secrecao das
substancias quimioterapicas pela
saliva.l31% Os efeitos dos medicamentos
parecem estar ligados diretamente a
reducdo do potencial mitético do epitélio
da mucosa bucal.” Nesse sentido, a
diminuicdo da renovacao das células na
camada basal do epitélio pode resultar em
atrofia e/ou ulceragdo da mucosa bucal
seguido de inflamagdo.'* A exposicdo da
mucosa bucal aos medicamentos parece
contribui para o aparecimento de
patologias como mucosite, xerostomia e
sangramento gengival.'? O tipo e o grau
de malignidade do tumor, bem como a
dose dos medicamentos utilizados e a
duragdo da quimioterapia parecem ser
fatores determinantes para a severidade
das complicagdes bucais.!>16 Entre as
drogas mais associadas as manifestacoes
bucais encontra-se teniposide, paclitaxel,
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metotrexato, idarrubicina, epirrubicina,
doxorrubicina, cisplatina e citarabina.2:17

Uma revisdo sistematica descreveu uma
prevaléncia de xerostomia de 50 %
durante a quimioterapia.!® Os nossos
resultados mostraram que a xerostomia
foi a condicdo patolégica bucal mais
comum entre os pacientes em tratamento
quimioterapico. Adicionalmente, um
estudo realizado na populagcdo chinesa
demonstrou que 78 % dos pacientes
relatavam xerostomia quando da terapia

medicamentosa antineoplasica.!?® A
literatura sugere que os quimioterapicos
podem alterar, quantitativa e

qualitativamente o fluxo salivar e os
componentes da saliva, como a amilase
salivar e IgA.71.20 Ta| fato, poderia
aumentar a viscosidade e reduzir o fluxo
salivar com consequente sensagao de
boca seca, bem como predisposicao a
candidose oral e disfagia, além de resultar
em aumento da incidéncia de infeccGes
bucais por microrganismos. 11,2122

Estudos relatam que mais de 400
medicamentos podem causar
xerostomia.?3 Dentre 0s agentes
quimioterapicos a literatura descreve que
o0 paclitaxel, carboplatina, cisplatina, e 5-
fluorouracil sao medicamentos associados
a xerostomia.7,24,25 Nossos resultados
demonstraram que o0s pacientes que
utilizaram os quimioterapicos aredia,
ciclofosfamida, cisplatina, paclitaxel e
trastuzumab apresentaram xerostomia.
Esse fato sugere que o0s medicamentos
utilizados na terapia antineoplasica podem
resultar na sensacdo de boca seca,
contudo ainda ndo ha um consenso na
literatura sobre quais farmacos, de fato,
estdo associados a xerostomia.

Outra condigdo patoldgica evidenciada em
nossos pacientes foi a mucosite. A
literatura descreve muitas definicdes e
classificacoes para tal patologia.l>22:26:27
contudo a definicdo de mucosite proposta
por McCarthy et al., (1998), “ulceragao ou
inflamacao da mucosa bucal que ocorre
durante a quimioterapia, ndao podendo ser
caracterizada clinicamente ou
histologicamente como nenhuma outra
doenga”, parece ser a mais aceita entre os
estudiosos do tema por levar em
consideragdo os critérios de diagndstico
para a lesdo.27:28

Diversos autores tém demonstrado que a
mucosite acomete entre 40% a 76 % dos
pacientes sob tratamento quimioterapico,

contudo, ainda ha uma grande discussao
sobre as taxas de prevaléncia dessa lesdo
nos pacientes em terapia anticancer.29-31 A
variagdo em relacdo ao manejo, bem
como os critérios de diagnostico utilizados
para identificar a mucosite parecem ser
um fator complicador na aquisicao de
dados fidedignos sobre a prevaléncia da
lesdo e sua associagdo com os agentes
quimioterapicos.32 Todavia, tal patologia é
considerada uma das mais comuns entre
as desordens orais associadas aos
medicamentos anticancer, sendo o 5-
fluouracil e o] metotrexato 0s
medicamentos mais  associados ao
aparecimento das lesGes.”33 A mucosite
parece ocorrer devido a acdo direta do
guimioterapico sobre as células da camada
basal do epitélio bucal. Compreende-se
que a patogénese dessa lesdo é complexa
e envolve diversas vias como a liberagao
de espécies reativas de oxigénio,
transcricido de NF-kB e estimulagao
inflamatoria a partir da ativacdo das vias
da cicloxigenase e libragao de citocinas
como a interleucina 1 (IL1B) e o fator de
necrose tumoral (TNF-a).32  Nossos
resultados sugerem que o0s agentes
alquilantes como a aredia, podem estar
associados ao aparecimento da mucosite,
contudo vale ressaltar que ainda ndo ha
um consenso na literatura sobre quais
farmacos possuem o potencial de
desenvolver tal lesdo.

A literatura sugere que diversas
manifestacdes bucais sdo relacionadas ao
tratamento quimioterapico A xerostomia e
a mucosite parecem ser as condigOes
patolégicas mais frequentes que sdo
relacionadas ao tratamento anticancer. A
integracdo do cirurgido dentista na equipe
multiprofissional do tratamento do cancer
é de extrema importdncia para a
realizacdao do diagnostico, tratamento e
prevencdao das patologias relacionadas
com a quimioterapia, além de possibilitar
a construcdo de dados mais fidedignos
quanto a associacdo da lesdo com o
tratamento. O conhecimento aprofundado
a cerca dessas lesdes poderia proporcionar
subsidios para minimizar os efeitos
deletérios da quimioterapia e melhorar a
qualidade de vida dos pacientes.

CONCLUSAO

A partir do presente estudo pode-se
concluir que as manifestagbes bucais
encontradas em pacientes em tratamento
quimioterapico sdao a xerostomia e a
mucosite; sendo a xerostomia a condigdo
patoldgica bucal mais prevalente.
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Tabela. Distribuicdo dos pacientes em uso de quimioterapicos que apresentaram manifestacdes bucais

Género

Feminino
Masculino
Feminino
Feminino
Masculino
Masculino
Masculino
Feminino
Feminino
Feminino
Masculino
Masculino
Feminino
Feminino
Feminino
Feminino
Masculino
Masculino
Feminino
Feminino
Feminino
Masculino
Masculino
Feminino

Feminino

Cor da pele

Feoderma
Leucoderma
Feoderma
Feoderma
Feoderma
Feoderma
Leucoderma
Leucoderma
Feoderma
Leucoderma
Feoderma
Leucoderma
Feoderma
Feoderma
Leucoderma
Feoderma
Leucoderma
Feoderma
Feoderma
Feoderma
Feoderma
Feoderma
Feoderma
Feoderma

Feoderma

Idade

19
34
49
65
78
56
68
66
69
69
68
59
43
59
61
57
18
67
37
48
43
70
50
58
43

Localizagao
da neoplasia

Tecido linfatico
Cabecga e pescogo
Cabecga e pescogo
Mama

Préstata

Préstata

Prostata

Tecido hematopoiético

Tecido hematopoiético

Mama
Préstata
Pulmao

Mama

Mama

Pulmao

Mama

Tecido linfatico
Préstata
Mama

Mama

Mama
Préstata
Cabeca e pescogo
Mama

Mama
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Medicamento

guimioterapico

Aredia
Cisplatina
Gencitabina
Taxotere
Aredia
Aredia

Sulfato de vincristina

Ciclofosfamida
Aredia
Paclitaxel
Taxotere
Ciclofosfamida
Ciclofosfamida
Trastuzumab
Aredia
Paclitaxel
Filgrastim
Aredia
Trastuzumab
Trastuzumab
Trastuzumab
Aredia

Aredia
Cisplatina

Ciclofosfamida

Manifestacao

bucal
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia

Xerostomia
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26 | Feminino | Feoderma 83 Tecido linfatico Filgrastim
27 Feminino Feoderma 64 Mama Taxotere
28 Feminino Feoderma 67 Mama Paclitaxel
29 Feminino Feoderma 69 Tecido hematopoiético | Carboplatina
30 | Feminino Leucoderma 23 Mama Paclitaxel
31 Feminino Feoderma 65 Mama Carboplatina
32 Masculino Feoderma 56 Cabeca e pescoco Paclitaxel
33 Feminino Feoderma 53 Utero Cisplatina
34 | Feminino | Feoderma 65 Utero Cisplatina
35 Feminino Feoderma 55 Utero Aredia
36 Masculino Feoderma 46 Cabecga e pescogo Bevacizumabe
37 Feminino Feoderma 52 Mama Filgrastim
38 | Feminino Feoderma 55 Mama Ciclofosfamida
39 Masculino Feoderma 87 Préstata Aredia
40 Feminino Feoderma 57 Utero Aredia
41 Feminino Feoderma 48 Mama Trastuzumab
42 | Masculino Feoderma 59 Intestino Aredia
43 Masculino Feoderma 24 Tecido linfatico Cisplatina
44 Feminino Feoderma 52 Mama Trastuzumab
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Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Xerostomia
Mucosite
Mucosite
Mucosite
Mucosite
Mucosite
Mucosite
Mucosite
Mucosite
Mucosite

Mucosite
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