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EFICACIA DOS TRATAMENTOS DA XEROSTOMIA POS-
RADIOTERAPIA DE CABECA E PESCOCO: UMA REVISAO
INTEGRATIVA DA LITERATURA

Effectiveness Of Head And Neck Post-Radiotherapy Xerostomy Treatments: An Integrative Literature
Review
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RESUMO

O céncer de cabega e pescoco foi a segunda maior incidéncia de cancer no género masculino em 2019. A radioterapia pode ser a terapéutica de escolha e a
participacéo do cirurgido-dentista em todas as etapas do tratamento é imprescindivel para prevencéo, controle e manejo das complicagdes. Um dos efeitos
colaterais da terapia radioterapica é a xerostomia, a qual se caracteriza pela percepcéo da reducdo da quantidade de saliva. O paciente pode relatar dificuldades
para alimentar, falar, dormir e utilizar préteses. Devido as limitagBes impostas, este trabalho objetiva pesquisar a respeito da eficcia dos tratamentos da
xerostomia existentes para pacientes oncoldgicos apds a radioterapia na regido de cabega e pescogo. Foram utilizados 04 ensaios clinicos do ano de 2017 até
2020. Os tratamentos pesquisados envolviam: neuroestimulagdo elétrica transcutanea, géis orais, acupuntura e transplante de células autélogas. Os trabalhos
obtiveram resposta positiva, com excecédo do Gltimo, o qual ainda serd realizado. Mais estudos sdo necessarios para maiores generalizagdes.
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ABSTRACT

Head and neck cancer was the second highest incidence of cancer in men in 2019. Radiotherapy may be the therapy of choice and the participation of dentist
in all stages of treatment is essential for the prevention, control and management of complications. One of the side effects of radiotherapy is xerostomia,
which is characterized by the perception of a reduction in the amount of saliva. The patient may relate difficulties in feeding, speaking, sleeping and using
prostheses. Due to the imposed limitations, this study aims to research the effectiveness of existing xerostomia treatments for cancer patients after
radiotherapy in the head and neck region. Four clinical trials from 2017 to 2020 were used. The treatments studied involved: transcutaneous electrical nerve
stimulation, oral gels, acupuncture and autologous cell transplantation. The works obtained a positive response, with the exception of the last one, which is
yet to be carried out. More studies are needed for further generalizations.
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INTRODUCAO

O céancer é uma alteracdo de origem genética, que
tem como etiologia mutacbes de DNA, as quais,
majoritariamente, ocorrem de forma espontdnea ou sdo
decorrentes de agressdes ambientaist. A mortalidade
proporcional ndo ajustada por todas as neoplasias entre 0 sexo
feminino e masculino no Brasil em 2019 correspondeu a
17,19% do total de 6bitos?.

O cancer de cabeca e pescoco inclui tumores de
labio, cavidade oral, faringe, laringe, cavidade nasal e
tireoide. Trata-se da segunda maior incidéncia em brasileiros
do sexo masculino segundo dados de 2019%. O tratamento
pode envolver a cirurgia, quimioterapia ou radioterapia. A
terapéutica radioterdpica resulta em efeitos colaterais, uma
vez que afeta células cancerigenas e normais. Pode-se citar a
mucosite, carie  por irradiacdo,  Xxerostomia e
osteorradionecrose. Nesse contexto, a participagdo do
cirurgido-dentista é imprescindivel em todas as etapas do
tratamento, tendo em vista a prevencdo, controle e manejo
dessas afeccdes*®.

A xerostomia, representada pela percepcdo da
reducdo consideravel da quantidade de saliva na cavidade
bucal, é uma complicacdo comum da radioterapia, ja que as
glandulas salivares sdo muito suscetiveis a radiacdo. Os
pacientes, sobretudo, quando ndo sdo submetidos a métodos
intervencionistas, podem relatar dificuldade para comer,
falar, dormir e utilizar proteses. Adiciona-se a isso,
frequentemente, 0 aumento no ndmero de céries presentes®.

O tratamento dessa condicdo clinica de declinio
salivar envolve a orientagdo de reducdo de consumo de
agentes que podem diminuir a quantidade de saliva,
principalmente, produtos & base de tabaco e alcool. Além
disso, para o combate as caries, uma conduta interessante é a
aplicacdo diaria de fldor topico. Ademais, a xerostomia
crbnica pode ser solucionada com o uso de substitutos de
saliva e sialogogos. Podem ser utilizados géis
umidificadores, balas sem agucar e chicletes. O uso de drogas
colinérgicas se mostrou bastante eficaz caso o paciente ndo
apresente algum fator que contraindique a prescri¢do, como
exemplo, pode-se citar a pilocarpina ou cevimelina®.

Tendo em vista as limitagbes impostas pela
xerostomia, 0 presente estudo objetiva revisar a literatura
cientifica a respeito da eficacia dos tratamentos existentes da
xerostomia para pacientes oncoldgicos ap6s a radioterapia na
regido de cabeca e pescoco.

METODOLOGIA
O presente estudo se trata de uma revisdo integrativa
da literatura cientifica, com base no seguinte tema: eficécia

de tratamentos para a xerostomia de pacientes oncoldgicos
apos radioterapia na regido de cabeca e pescoco.

Primeiramente, foram extraidos os descritores
“xerostomia” e “cancer” e seus respectivos em lingua inglesa:
“xerostomia” e “cancer” com o uso do operador booleano
“and”. Em seguida, a pesquisa foi realizada nas bases de
dados eletronicas Scielo e Pubmed.

Os critérios de inclusdo foram: artigos
disponibilizados na integra, de forma gratuita, nos idiomas
portugués e inglés relacionados ao tema proposto. Foram
aceitos artigos nacionais e estrangeiros originais do ano de
2017 até 2020.

RESULTADOS

Ap0s a leitura dos resumos e exclusdo de revisdes de
literatura e metanalise, foram selecionados quatro ensaios
clinicos. Posteriormente a analise das pesquisas, as
informaces pertinentes foram arquivadas para a construcao
do presente trabalho. O quadro 1 contém os autores dos
estudos, o delineamento utilizado, além da amostra, local e
resultado.

Quadro 1 — Resultados dos estudos pesquisados sobre a eficacia de tratamentos
para a xerostomia pés-radioterapia de cabeca e pescogo.

Autores (ano) Desenho do | Amostra/Local Resultados
estudo, Base de
dados e Revista
Paim e | Ensaio clinico | 15 pacientes/ | Houve aumento
colaboradores ndo controlado; | Hospital significante da
(2018); Scielo; CODAS. | Santa  Rita da | quantidade de saliva.
Irmandade Santa | Quanto maior a
Casa de | intensidade na NEET,
Misericordia de | melhor o resultado e
Porto Alegre. quanto maior a
radiacdo recebida na
radioterapia, menor a
produgdo da saliva
ap6s o método.
Nuchit e | Ensaio clinico | 62 pacientes/ | Uso dos sialogogos
colaboradores randomizado Pacientes de trés | por, no minimo, um
(2019) controlado locais diferentes. més  beneficiou o
cego; Pubmed; paciente, sendo que o
Support  Care gel oral foi superior ao
Cancer. gel topico.
Ensaio clinico | 339 pacientes/ Dois | Acupuntura foi
Garcia e | randomizado; locais diferentes | superior ao tratamento
colaboradores Pubmed; JAMA | (China e Estados | padrdo e pode
(2019) Netw Open. Unidos da América). | complementa-lo.
Houve diferengas
locais na resposta.
Sumita, Ensaio clinico | 06 Estudo preliminar
Ywamoto, inicial de fase 1; | pacientes/Hospital sobre 0 transplante
Asahina Pubmed; da Univ. de de | autélogo de células
(2020) Medicine Nagasaki. mononucleares
(Baltimore). eficazes.

Fonte: préprios autores, 2021.
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DISCUSSAO

O tratamento adotado no ensaio clinico de Paim e
colaboradores (2018) foi a neuroestimulagdo elétrica
transcutdnea (NEET). Nesse método, hd o uso de eletrodos
esterilizaveis de silicone, os quais foram colocados na pele da
face na regido das glandulas parétidas e submandibulares de
ambos os lados. Todos os 15 pacientes se queixaram de
xerostomia apés o tratamento de radioterapia, sendo que a
hiposalivacdo, diagnosticada pela sialometria, foi também
unanimidade®.

Pode-se concluir, nesse ensaio, que a NEET
possibilitou aumento significante da producdo de saliva
desses pacientes, sendo que quanto maior a intensidade da
corrente elétrica utilizada (sempre respeitando o limite do
paciente), maior o0 aumento do fluxo salivar. Contudo, quanto
maior a dose de radiacdo submetida ao paciente na
radioterapia, menor a producdo de saliva ap6s o presente
método, o que pode ser interpretado como um dano
glandulars,

Em relacdo ao estudo, deve-se mencionar que o foco
foi dado a um tipo especifico de eletroestimulacdo. Adiciona-
se a isso, a auséncia de grupo controle e 0 nimero reduzido
de observacBes. Este ensaio possibilita uma andlise
importante que pode ser subsidio para outros estudos futuros,
ja que esta técnica é segura se realizada por profissionais
capacitados, de facil execucdo, ndo invasiva e muito
utilizada®.

No estudo de Nuchit et al. (2019), sessenta e dois
pesquisados finalizaram no estudo (85% da amostra original),
0 qual objetivava avaliar o efeito de substitutos salivares
comestiveis: gel topico de saliva (GS) e gel hidratante oral
(GHO) na xerostomia, na degluticdo e na nutricdo de
pacientes submetidos a RT de cabeca e pescoco. No que
envolve o desenho do estudo, foi orientado que 31
participantes engolissem 0 GHO e a outra metade aplicar o
GC, ambos por dois meses. A avaliacdo foi realizada de
forma subjetiva e objetiva’.

O uso destes substitutos por um periodo minimo de
um més possibilitou melhoria na capacidade do paciente
engolir e nos sinais e sintomas de boca seca, beneficiando a
nutricdo do paciente, sendo que o GHO obteve superioridade
em relacdo ao GS. Dessa forma, estes substitutos sdo
alternativos viaveis. Ha de se mencionar que os estudos com
prazos maiores sdo importantes para afirmar o beneficio em
larga escala destes géis’.

O tratamento da xerostomia pesquisado por Garcia e
colabores (2019) foi a acupuntura. Houve a selecdo dos
participantes do estudo de forma randémica para um dos trés
grupos: Acupuntura Verdadeira (AV), Acupuntura Simulada

(AS) ou Controle de Tratamento Padrdo (CTP). Os grupos
AV ou AS foram submetidos a acupuntura trés dias na
semana (no dia da radioterapia) no decorrer da terapia
radioterapica de seis a sete semanas. O grupo CTP aderiu ao
tratamento padrdo. As formas de avaliacdo foram atraves de
questionarios de xerostomia relatados pelo paciente (XQs) e
dados de sialometria®.

Por meio da comparagdo de grupos, pode-se
perceber que a acupuntura obteve superioridade em relagédo
ao tratamento padrdo na redu¢do dos sintomas da xerostomia
associada a radioterapia. Nos Estados Unidos, tanto a AV
qguanto a AS tiveram alivio dos sintomas em relacdo ao
tratamento padrdo apdés o periodo de um ano pos-
radioterapia. Na China, os pacientes que passaram pela AV
obtiveram redugdo muito significativa na xerostomia em
comparagdo com 0s outros dois grupos®.

A acupuntura se trata de um procedimento
minimamente invasivo, com raras ocorréncias de efeitos
adversos. O Unico efeito adverso informado pelos
pesquisados foi o leve desconforto ao inserir a agulha. Dessa
forma, este tratamento pode complementar o tratamento
padrdo para pacientes com risco potencial de apresentar a
xerostomia pos-radioterapia. Importante retratar, no entanto,
gue o estudo foi realizado em dois paises diferentes: Estados
Unidos da América e China, sendo que a percepcdo quanto &
acupuntura tendo em vista a cultura pode ter influenciado nos
efeitos no sistema nervoso central dos participantes. Em
virtude das diferencas encontradas entre os lugares
estudados, mais pesquisas sdo fundamentais para a afirmacéo
de pertinéncia e generalizacéo dos resultados®.

Sumita et al. pesquisardo outra terapia inovadora
com injecdo intraglandular de células mononucleares
eficazes (CMEs) através de um ensaio clinico inicial de fase
1, a fim de determinar aspectos como: tolerabilidade, eficacia
e seguranca do tratamento da xerostomia e de glandulas
salivares atréficas induzidas por radiacdo. O estudo ocorrera
no centro do Hospital da Universidade de Nagasaki, com
apenas seis pacientes com xerostomia. Sera organizado em
duas etapas, etapa 1 e 2. Na etapa 1, havera o transplante com
uma dose baixa de CMEs em 03 pacientes. Em relagdo a
etapa 2, sucedera o transplante com alta dose nos trés
pacientes restantes. O tempo do estudo é de um ano. Apenas
pacientes com cinco anos de radioterapia sem recidiva do
cancer de cabeca e pescogo podera participar da pesquisa
(remissao total)®.

As CMEs possuem baixa tumorigenicidade, ja que
sdo compostos de células do sangue autdlogos. Dessa
maneira, esse método é avaliado como: minimamente
invasivo, além de ser realizado de forma segura e facil na
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pratica clinica. Contudo, é possivel que este transplante tenha
o risco de estimular o crescimento tumoral e metastase, tendo
em vista que essas células possuem propriedades
vasculogénicas. Devido a isso, a presente pesquisa tera a fase
1 com baixas doses inicialmente e ambas as fases serdo feitas
com pacientes sem recidiva ha 05 anos ap0s a radioterapia,
além de outros critérios que serdo avaliados. Se houver
efeitos adversos entre a cirurgia e um ano ap6s a mesma, 0s
pesquisadores registrardo e administrardo o tratamento
adequado. Estudos com esta abordagem poderdo auxiliar
estudos posteriores na area da terapéutica celular®.

CONSIDERACOES FINAIS

O tratamento da xerostomia é amplo e possui novas
perspectivas para o futuro, como por exemplo, o transplante
de células mononucleares efetivas. O uso da NEET foi
comprovadamente benéfico para o aumento da produgédo
salivar. Em relagdo ao uso dos substitutos salivares, ha de se
mencionar da superioridade estatistica dos géis orais em
comparacdo aos géis topicos, sendo que ambos obtiveram
resultado positivo. Além dessas abordagens, a acupuntura se
mostrou um método complementar efetivo e minimamente
invasivo. Pode-se inferir, portanto, que todos 0s ensaios
clinicos estudados mostraram resposta positiva para 0s
tratamentos pesquisados, com exce¢do do estudo preliminar
com CMEs que ainda ndo foi realizado. Além disso, séo
fundamentais mais estudos para maiores generalizagdes.
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