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RESUMO

O tratamento de quimioterapia
tem o intuito de eliminar as células
cancerigenas, e para isso utiliza
medicacoes com alta toxicidade que
afetam também algumas células
saudaveis gerando alguns efeitos
colaterais na cavidade oral com
exemplo: mucosites, infeccoes
oportunistas, xerostomia e
neurotoxicidade. Em decorréncia a
toxicidade dessas medicacdes, o
tratamento por vezes deve ser
temporariamente interrompido,
resultando em uma menor eficiéncia
nos resultados finais. A proposta
deste trabalho é por meio de revisao
de literatura, mostrar algumas
complicacoes que podem ocorrer
durante o tratamento de
quimioterapia. O cirurgiao dentista
deve conhecer os possiveis efeitos
colaterais, diagnosticar e tratar o
paciente segundo suas condicoes
fisicas, para que seja restabelecida
uma melhor qualidade de vida
durante a terapia.

Descritores: Quimioterapia.
Toxicidade. efeitos colateriais.

ABSTRACT

The chemotherapy aims to kill
cancer cells, and it uses drugs with
high toxicity that also affect some
healthy cells causing some side effects
in the oral cavity for example:
mucositis, opportunistic infections,
xerostomy and neurotoxicity. Due to
the toxicity of these drugs, treatment
often must be temporarily interrupted,
resulting in a lower efficiency in the
final results. The purpose of this work
is through literature review, show
some complications that can occur
during chemotherapy treatment. The
dentist must know the possible side
effects, diagnose and treat the patient
according to their physical condition,
so that a better quality of life during
therapy is restored.

Descriptors: chemotherapy. Toxicity.
Side effects.
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INTRODUCAO

Neoplasia, também conhecida
como cancer, ¢ um grupo de doencas
que causam um crescimento celular
desordenado, que podem acometer
tecidos e 6rgaos, podendo se espalhar
pelo organismo criando metastases.
Por se dividirem rapidamente, essas
células tém como caracteristicas
serem muito agressivas e de dificil
controle, resultando em tumores ou
neoplasias malignas. Ha diferentes
tipos de cancer, o que vai classificar
cada um € o seu epitélio de origem:
origem epitelial, carcinoma; tecido
conjuntivo  (osso, cartilagem ou
musculo), sarcoma; tecido linfoide,
linfoma; e também os chamados
tumores liquidos como a leucemia.

Além de todos os transtornos
causados pela propria doenca, o
tratamento também gera muitas
alteracoes no organismo, em especial
na boca. Dentre os tratamentos
propostos estao as cirurgias que visam
remover a massa tumoral, a
radioterapia e a quimioterapia que
tem o propoésito de inibir o
crescimento dessas células, porém
nao s6 das células cancerosas, mas
inibe também o crescimento de células
saudaveis produzindo assim diversos
efeitos adversos 1.

A mucosa oral é uma das

regides mais acometidas, esses efeitos

sao manifestados com estomatites,
infeccoes oportunistas, sangramento,
dor, mucosite, perda de funcado e
xerostomia. Por conta da toxicidade
dos agentes quimioterapicos que sao
os causadores desses efeitos adversos
e muitas vezes graves, 0S recursos
médicos tornam-se limitados, fazendo
com que a droga nao possa mais ser
administrada, perdendo assim a
eficacia do tratamento. 2

A quimioterapia utiliza
medicacoes especificas que visa
eliminar as células doentes, porém
apresenta uma alta toxicidade e que
nao se limita as células ruins,
agredindo também as saudaveis,
causando ou agravando complicacoes

bucais.3

REVISAO DE LITERATURA

Complicacoes Orais

A imunodepressdo devido ao
uso de drogas quimioterapicas facilita
o aparecimento de diversas
complicacdées bucais que podem
complicar o tratamento oncologico 4,
levando a um tratamento mais longo,
maior tempo de internacdo e até
mesmo a ineficacia do tratamento,
pois em quadros mais graves €

necessario reduzir a dosagem ou até

interromper a medicacao.
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Segundo Dreizen 3, nenhuma
parte do corpo reflete tdo visivelmente
as complicacdoes do tratamento do
cancer quanto a boca. Dependendo do
tipo da dosagem e da frequéncia da
utilizacao desses agentes, severas
complicacdes bucais podem surgir 3,
podendo ser graves chegando a
interferir na terapéutica aplicada,
levando a complicacoes sistémicas
importantes, afetando diretamente no
quadro clinico e qualidade de vida do
paciente. Sdo inUumeras alteracoes
causadas pelo tratamento
antineoplasico, dentre elas estao a
mucosite, xerostomia, candidiase,

herpes simples, varicela =zoster e

neurotoxicidade.

Mucosite

A mucosite oral se caracteriza
por uma reacdo toxica inflamatéria
causada pela exposicdo da mucosa
aos agentes quimioterapicos, inibindo
a reposicdo do epitélio, que sofre uma
descamacao natural por  atrito,
ocorrendo assim a exposicao do tecido
conjuntivo subjacente 2, causando
inicialmente um eritema, seguido pelo
desenvolvimento de placas brancas
descamativas dolorosas, e depois por
uma pseudomembrana e ulceracoes °.
E fonte potencial de infecgées com
risco de morte 7, 8. Esse um efeito

debilitante causado pela radioterapia e

quimioterapia € bastante frequente e
chega a afetar mais de 40% dos
pacientes 7. Quando a quimioterapia e
a radioterapia sao aplicadas
simultaneamente a mucosite pode ser
observada em quase todos os
pacientes 7.

A mucosite pode predispor
individuos mielossuprimidos a uma
bacteremia potencialmente fatal e
todas essas condicoes podem
impossibilitar tratamentos posteriores
ou elevar seu custo, colocar em risco a
sobrevivéncia do paciente ou
irremediavelmente alterar sua
qualidade de vida 9 10,

O tratamento para mucosite
consiste no emprego de anestésicos,
analgésicos, antimicrobianos e
agentes de revestimento mucoso.
Nenhum desses métodos provou ser
eficaz e aceito como tratamento
padrao. Em muitas circunstancias, a
limpeza periodica com uma simples
solucao salina, prova ser mais eficaz
11, 12, A laserterapia de baixa
intensidade foi introduzida
recentemente e tem mostrado
resultados positivos na prevencao e
tratamento da mucosite causada pela
quimioterapia. Pacientes que sao
tratados com a laserterapia de baixa
intensidade tem como beneficios, o
alivio de dor e melhora na reparacéo

tecidual da mucosa bucal 4.
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O melhor é combater cada fator
agressor com um ou mais fatores
defensivos, reparativos e
estimuladores de forma mais precoce
e preventiva possivel 4 e manter
sempre um controle periodico desde

antes de o tratamento ter inicio.

Xerostomia

A xerostomia € um sério e
comum efeito bucal causado por mais
de 375 medicamentos utilizados no
tratamento quimioterapico 31, causada
pela concentracao de agentes
quimioterapicos na saliva que resulta
na mudanca dos constituintes
salivares, reducao no volume salivar,
alteracao da microflora oral e reducéao
do nivel de imunoglobulinas salivares
1

Pouco pode ser feito para evitar
esse sintoma, porém indica-se o uso
de produtos substitutos artificiais de
saliva 13 e a remocdo de todos os
agentes que possam causa-lo como
tabaco e alcool, além disso doces sem
acucar e gomas de mascar 412 podem
ser boas medidas para o estimulo da
salivacao. Mas também podem ser
sistémicos,

usados estimuladores

acupuntura e vitamina C.

Candidiase Bucal
Causada pelo fungo Candida

Albicans que esta presente sempre nas

mucosas e se manifesta como doenca
apenas quando as condi¢cdes do meio,
como a deficiéncia do sistema imune,
favorecem seu crescimento 4. Em
pacientes submetidos a quimioterapia,
a forma pseudomembranosa € a mais
frequente !2, e caracteriza-se por
placas brancas aderidas na mucosa
bucal que se assemelha a leite
coalhado. Essas placas sdo compostas
por uma massa de hifas
emaranhadas, leveduras, células
epiteliais descamadas e fragmentos de
tecido necrotico, a mucosa subjacente
pode estar normal ou eritematosa 12,
@) tratamento mais
recomendado é a terapéutica topica e
sistémica antifingica para que se
obtenha maior eficiéncia no combate

da infeccao 2.

Herpes e Varicela Zoster

As infeccoes pelo virus do
herpes simples e pelo virus wvaricela
zoster sdo manifestacoes frequentes
decorrentes do tratamento de
quimioterapia 15.

O herpes simples € uma
infeccao causada pelo virus herpes
simples. A localizacdo mais comum € o
vermelhdo dos labios. Os sinais e
sintomas mais comuns sao dor,
ardéncia, prurido, pontadas, calor

localizado ou eritema no epitélio

envolvido. Desenvolvem-se multiplas
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torna-se dificil e

papulas pequenas e eritematosas, que
formam diversas vesiculas, e em dois
dias, aproximadamente, essas
vesiculas rompem-se e formam
crostas, ocorrendo a cicatrizacdo de
sete a dez dias 12. O tratamento é feito
com antivirais, e conforme o paciente
retoma seu sistema imunolégico
diminui a frequéncia de aparecimento.

A primeira infeccao pelo virus
varicela zoster € conhecida como
catapora, uma vez infectado, o virus
se mantém latente nas bainhas dos
nervos. Em pacientes
imunodeprimidos, ocorre a replicacao
do virus com o aparecimento do
herpes zoster, mas com manifestacoes
bucais raras 6. A avaliacdo bucal
frequente nos paciente submetidos a
quimioterapia  pode  permitir o
diagnostico e tratamento rapido
dessas manifestacoes 2, o tratamento
é feito com medicamento Aciclovir, que

tem demonstrado maior eficiéncia . 17

Neurotoxicidade

Por conta de alguns agentes
quimioterapicos, da dosagem utilizada
e do tempo do tratamento, alguns
nervos da cabeca e pescoco podem ser
alterados.

Esses efeitos, normalmente
manifestam-se através de parestesias

parciais intra e\ou extra oral em areas

inervadas pelo nervo trigémeo. O

diagnoéstico
complicado pelo fato deste aparecer e
desaparecer espontaneamente 15. Essa
alteracao € de grande relevancia para
a odontologia, embora rara, pois o
envolvimento dos nervos bucais
podem causar dor odontogénica, o que
é bastante semelhante com a dor de
uma pulpite. Os sintomas
desaparecem frequentemente com a
suspensao da droga 4 18.

O tratamento envolve o uso de
analgésicos sistémicos e, muitas

vezes, também o uso de narcéticos 15,

DISCUSSAO

A imunodepressdo causada
pelas drogas usadas na quimioterapia
que suscetibiliza infeccoes na
cavidade oral, além de aumentar
quadros infecciosos cronicos dentarios
e orais, que podem complicar o
desenvolvimento do tratamento
oncoloégico 4, esses efeitos estao
diretamente ligados com a dose da
medicacdo e o intervalo de aplicacoes
e a quimioterapia associada a
radioterapia tende a exacerbar esses
efeitos. 2

A quimioterapia €& diretamente
toxica e afeta a mucosa oral por meio
da circulacdo sistémica. Na maioria
das vezes ocorre a excrecdao da droga

pela saliva, resultando em uma

exposicao ainda maior do ambiente a
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droga, e algumas outras drogas,
causam a reducao do volume salivar.
E fundamental conhecer os efeitos
desses agentes toxicos no ambiente
oral para que se possa prevenir, tratar
e reduzir as manifestacoes bucais
nesse tratamento 1. E importante que
o Cirurgidao Dentista e o Oncologista
saibam que pacientes em tratamento
anti-neoplasico requerem um cuidado
oral diferenciado. 19.20

A mucosite apresenta uma
variedade de alteracodes, que vao desde
eritema até lesdes ulceradas em
diferentes locais da mucosa oral, tem
maior incidéncia na mucosa jugal,
ventre e borda de lingua, palato mole e
assoalho de boca. Dificulta a
alimentacdo e a fala, e muitas vezes
podem ser encontrados locais com
sangramento, servem de sitios para
infeccoes e € uma porta de entrada
para bactérias. Higiene deficiente,
periodontites e gengivite aumentam o
risco de se desenvolver mucosite, e
possibilita uma septicemia, por conta
da imunodepressdao. A mucosite tem
inicio a partir da segunda semana da
aplicacao do agente quimioterapico, e
apresenta-se como uma inflamacao
severa na mucosa intra oral, com dor
intensa, febre e possiveis infeccoes
secundarias, podendo interromper o

tratamento quimioterapico. ! 12, 21,22

A sua manifestacdo inicia-se
por uma coloragcdo esbranquicada,
seguida pela perda dessa camada que
€ reposta por uma mucosa atrofica,
que é edematosa, eritematosa e friavel.
Apdés aparecem areas de ulceracao
cobertas de uma membrana
fibrinopurulenta, amarela e de facil
remocdo. O paciente apresenta dor,
queimacdo e desconforto que se
tornam mais fortes na hora da
alimentacao e da higiene oral. 12 Essas
manifestacoes surgem alguns dias
apos a terapia antineoplasica e se
define por inflamacao e ulceracao da
mucosa, que se torna edemaciada,
eritematosa e friavel, causando dor,
desconforto, dificuldade para engolir e
debilidade sistémica. 2324

@) uso de analgésicos,
anestésicos e antimicrobianos € um
dos tratamentos mais adotados, mas
nao é largamente aceito, em alguns
casos a simples higienizacdo com
solucao salina ja traz beneficios <.
Anestésicos, como lidocaina viscosa,
tetracaina gel e hidrocloreto de
diclonina sdo os mais usados. 21,25 Em
casos severos analgésicos como
morfina, codeina ou tramadol sao os
medicamentos de eleicao. 2!

O meétodo fisioterapico de
aplicar gelo na boca momentos antes

da quimioterapia também pode ser

orientado, pois causa uma
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vasoconstricdo temporaria, reduzindo

causar mudan(;as graves ou

assim a exposicdo do epitélio a definitivas nas glandulas levando a

agentes cititoxicos, podendo ser sua destruicdo total ou parcial,

empregada na fase inflamatéria, antes
da fase de ulceracao. 26,27

O laser de baixa intensidade
tem sido uma alternativa como forma
de tratamento da mucosite, pois além
de agir como anestésico ele ajuda na
cicatrizacdo, e do ponto de vista
clinico e funcional, é um dos
tratamentos para mucosite que
melhor da resultado. 28 O Laser de
baixa intensidade estimula a atividade
celular, acelerando o processo de
cicatrizacao, em partes pela
diminuicdo da inflamacédo, resultando
em uma regeneracao mais rapida. 29 O
uso do laser elimina a dor na primeira
aplicacao por que age diretamente nas
terminacoes nervosas das ulceras e ao
mesmo tempo bioestimula o tecido,
levando a reparacao dessas ulceracoes
em um curto espaco de tempo. 30

A xerostomia € uma secura
sintomatica causada pelos agentes
quimioterapicos, que pode afetar a
alimentacao, uso de proteses, a fala e
até dormir. Ha também um aumento
no indice de caries na regido cervical
12, 31, 32 As glandulas salivares
maiores e menores sao diretamente
atingidas pela quimioterapia. A
severidade depende da dose aplicada e

da duracao do tratamento, que podem

modificando a saliva em qualidade e
quantidade. 33,34

Algumas vezes o tratamento é
paliativo, como controlar o uso de
medicacdoes xerostomicas, controlar a
doenca de base, hidratacdo oral
ingerindo grande quantidades de
liquidos, uso de pastilhas e gomas de
mascar sem acUcar para estimular a
saliva 35, que também pode ser feita ao
chupar comprimidos de vitamina C,
que também ajuda reduzindo a
viscosidade da saliva, porém sua
acidez tem efeito erosivo nos dentes e
o uso nao deve ser feito
permanentemente e deve ser
controlado. 36, 37 A acupuntura atua
na melhoria da secrecao salivar, em
estudo feito com pacientes oncologicos
submetidos a radioterapia e a
quimioterapia, 70% referiram
melhoras. 38

A pilocarpina € um estimulante
salivar sistémico. O paciente ingere o
comprimido de Smg com as refeicoes,
trés vezes as dia, e seu efeito dura de
2 a 3 horas, podendo ser aumentada a
dose caso o efeito diminua com o
passar do tempo 39. Quando a
producado de saliva for ausente e as
glandulas nao puderem ser

estimuladas, devem ser usadas salivas
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artificiais para umedecer a boca. Na
higienizacdo solucdes de bicarbonato,
soro fisiologico e clorexidina ajudam
na acao anti-microbiana. 35

A candidiase é uma infeccao
oportunista causada pelo fungo
Candida Albincans, que sO6 se
manifesta em casos de
imunodepressao e quando o meio oral
favoreca o seu crescimento 4. A
forma pseudomembranosa € a mais
prevalente em pacientes de
quimioterapia. = Caracteriza-se  por
placas brancas que lembram leite
coalhado na mucosa oral. Essas
placas sdo massas de hifas, leveduras,
células epiteliais descamadas e
fragmentos de tecido necrotico e € de
facil remocao. Abaixo dessas placas, a
mucosa pode estar normal ou
eritematosa !'2. Infeccoes fangicas,
como a Candidiase, acontecem com
menor frequéncia, porém também
podem causar sepse pela alta

dissipacao hematégena e é
responsavel por 85% das septicemias
em pacientes oncologicos e apresenta
uma mortalidade de 2 a 3 vezes maior
que as demais infeccoes. 40
Inicialmente o tratamento se da
pelo uso de anti-fingicos topicos,
como pomadas e bochechos, nao
havendo melhora, passa-se para

terapéutica sistémica. 4! Em casos de

neutropenia o tratamento sistémico é

o mais indicado, pois a eficacia obtida
€ maior. 40

O herpes simples é causado
pelo virus HSV (herpes simples) 42, e
pode ocorrer tanto no local de contato
com o virus, como também em areas
adjacentes. Tem maior incidéncia em
borda do vermelhdo e ao redor dos
labios. Caracteriza-se por vesiculas
eritematosas com liquido dentro, que
apo6s trés dias estouram e formam
crostas ou tulceras, cicatrizando de
sete a dez dias 12. O virus varicela
zoster causa uma infeccao em trés
fases: sintomatica, aguda e cronica.
As lesdes envolvem o nervo trigémio, e
podem aparecer na mucosa movel o
na aderida. Caracterizam-se por
vesiculas de cor branca sem brilho,
cujas rupturas causam ulceracoes 12.
Essas infeccoes podem acontecer pela
supressao da medula causada pela
quimioterapia, que gera modificacoes
em quantidade e qualidade na
microflora oral. 43

Em um quadro de
imunodepressao a infeccao pelo virus
Herpes Simples e Varicela Zoster pode
se disseminar pelo organismo e
persistir por um longo tempo até que
seja tratado com drogas antivirais 6.
O tratamento do HSV e do Virus
Varicela Zoster, é feito comumente
com aciclovir, valaciclovir e fanciclovir,

que demonstram maior eficacia 12
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esses efeitos ou aliviar os sintomas. E

A neurotoxicidade ¢é uma

alteracao de grande importancia para
a odontologia, porém rara !5. Causada
por alguns agentes quimioterapicos
alteram os nervos de cabeca e
pescoco, causando parestesias em
areas inervadas pelo nervo trigémeo,
seu diagnostico € complicado, pois os
sintomas aparecem e desaparecem
espontaneamente !5 . Pode causar dor
odontogénica, que € bem semelhante a
dor de pulpite. A troca ou suspensao
da droga, quando possivel, é indicado
para melhora do quadro + 18

O cirurgiao dentista deve estar
atento e fazer o acompanhamento
antes mesmo do inicio do tratamento
quimioterapico, reduzir infeccoes, e
orientando massivamente sobre a
importancia da higienizacdo rigorosa
durante o tratamento oncolégico. 44 O
correto € combater cada agressdao com
um ou mais agentes defensivos 4, e
manter o paciente em constante

acompanhamento.

CONCLUSOES

O paciente em tratamento anti-
neoplasico, apresenta diversos efeitos
colaterais em boca, que prejudicam
sua alimentacao, fonacao, geram dor,
e dependendo do tipo de infeccao,
pode-se levar cancelamento do

tratamento e em alguns casos a 6bito.

O papel do cirurgiao dentista é tratar

importante que o cirurgido dentista,
conheca os possiveis efeitos colaterais,
para conseguir diagnosticar e tratar
de modo eficaz, mesmo que esse
tratamento seja paliativo, e que nao
reestabeleca completamente o meio. O
profissional deve manter contato com
o médico oncologista responsavel, pois
o objetivo é reestabelecer a qualidade
de vida do paciente durante o

tratamentoanti-neoplasico.
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