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RESUMO

A radioterapia possui uma aplicabilidade clinica
relevante, entretanto, a regido em que a lesdo neoplasica
se instala, localiza-se nas proximidades de estruturas
nobres e que desempenham importante papel na
homeostase oral, como mucosa oral, masculos, 0sso e as
glandulas responsaveis pela producdo de saliva. O
objetivo deste trabalho foi relatar os beneficios do uso da
saliva artificial em pacientes que estdo sendo submetidos
ao tratamento de radioterapia em regido de cabeca e
pescogo. Trata-se de uma revisdo de literatura a partir de
uma busca eletrénica nas bases de dados PubMed e Lilacs
pelos descritores em satde nos idiomas portugués e inglés
no periodo de 2009 a 2018. Quadros de hipossalivagao,
alteracdo da viscosidade da salivar e a sensacédo de boca
seca podem acometer esses pacientes, caracterizando a
xerostomia. Com base no levantamento, considera-se que,
a saliva artificial como maneira de intervencdo, ira
devolver ao paciente melhoras na mastigacéo e degluticdo
de alimentos, reestabelecer o equilibrio da cavidade oral
na prevengdo de caries, lesdes e infecgBes oportunistas
pelo desequilibrio causado pela hipossalivagdo do
individuo acometido por essa complicacéo.

PALAVRAS-CHAVE: Xerostomia, radioterapia, saliva
artificial.

ABSTRACT

Radiotherapy has a relevant clinical applicability; however,
the region in which the neoplastic lesion is located is located
in the vicinity of noble structures and plays an important role
in oral homeostasis, such as oral mucosa, muscles, bone and
the glands responsible for production of saliva. The objective
of this study was to report the benefits of the use of artificial
saliva in patients undergoing radiotherapy treatment in the
head and neck region. This is a literature review from an
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electronic search in PubMed and Lilacs databases for health
descriptors in the Portuguese and English languages from
2009 to 2018. Hyposalivation tables, alteration of salivary
viscosity and sensation of dry mouth can affect these patients,
characterizing xerostomia. Based on the survey, it is
considered that artificial saliva as a means of intervention
will restore to the patient improvements in the chewing and
swallowing of food, reestablishing the balance of the oral
cavity in the prevention of caries, lesions and opportunistic
infections due to imbalance caused by hyposalivation of the
individual affected by this complication.

KEYWORDS: Xerostomia, radiotherapy, artificial saliva.

1. INTRODUCAO

Neville et al. (2009)! relata que o céancer
relacionado a cavidade oral tém ndmeros expressivos,
por tratar-se da décima segunda neoplasia maligna
mais comum, principalmente na Australia, Franca,
Brasil e Africa do Sul. Destacamos no Brasil a
estimativa do Instituto Nacional do Céancer (INCA)?,
que para o ano de 2016, relatou que o nimero de novos
casos chegaria a 15.490 casos.

As formas de tratamento em pacientes oncolégicos
podem ser através de remoc¢do cirlrgica, onde estd é
feita obedecendo uma margem de seguranca na
remocdo do tumor, além do uso da radioterapia no
estadiamento inicial, onde para se obter um bom
prognostico do tratamento, leva-se em consideracdo
também a extensdo tumoral, metastase a distancia e
agressividade biologica do tumor. Os métodos de
tratamento podem ser realizados de forma associada ao
tratar-se de individuos com apresentagdo clinica mais
avancada, onde fatores como localizacdo e extensdo
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tumoral, metastase e fatores anatémicos da regido,
influenciam diretamente na sobrevida e sequelas da
intervencao terapéutica3*,

A radioterapia possui uma aplicabilidade clinica
relevante pois, a constante mutacdo das células
cancerigenas, as deixam mais radio sensiveis devido ao
intenso processo de mitose, apesar desse método
favorecer a preservagdo de estruturas teciduais.
Entretanto, a regido em que a lesdo neoplasica se
instala, localiza-se nas proximidades de estruturas
nobres e que desempenham um importante papel na
homeostase oral, como regido de mucosa oral,
musculos, osso e as glandulas responsaveis pela
producdo de saliva, sendo essas estruturas afetadas
pelos efeitos colaterais da terapia. O método de
quimioterapia pode atuar de forma auxiliar em casos
avancados, porém apresenta efeitos adversos na
cavidade oral, tornando-a ainda mais susceptivel a
quadros de inflamatdrios e de infecgdo®®.

O Cirurgido-Dentista  (CD)  possui  papel
fundamental no acompanhamento a pacientes que estéo
sobre tratamento oncoldgico de cabeca e pesco,
realizando uma intervencdo prévia, visando eliminar
riscos de alteragBes oportunistas ao quadro clinico
realizando toda a adequacdo da cavidade bucal e
melhoria da salde oral do paciente que iniciard a
terapia oncoldgica’.

Durante o tratamento, o CD deve manter-se atento
as alteragbes que possam surgir oriundas dos efeitos
adversos radio ou quimioterapicos, que podem
comprometer a homeostasia da cavidade oral, gerando
alteracdo das funcbes celulares e d6rgdos que
contribuem na funcionalidade da regido afetada®.

Quadros de hipossalivacdo, alteracdo da
viscosidade da salivar e a sensacdo de boca seca,
caracterizam a xerostomia. Tal fato, ir4 acarretar em
complicacGes na cavidade bucal do paciente, visto que,
a saliva desempenha um papel primordial na
manuten¢do da microbiota oral onde, a auséncia ou
diminuicdo desta, aumenta os riscos de alguns afec¢des
e complicacdes que comprometem toda a estrutura
sadia, como lesbes de carie (LC), alteragdes
periodontais, perda de sensibilidade e gustacdo e ainda
criar um ambiente propicio para o desenvolvimento de
infecgBes oportunistas®®.

Inicialmente, como modalidade de tratamento,
deve-se fazer a estimulacdo de producdo do fluxo
salivar, por meio de gomas de mascar sem agUcar,
consumo de alguns alimentos e frutas secas e o
consumo de pastilhas, porém, toda e qualquer medida
dessa terapéutica, deve ser estimulada junto a uma
atencdo maior a cavidade bucal, onde sempre deve ser
avaliado e monitorado a eficicia da mesma, visto que
existe a probabilidade maior de alguns afeccBes na
cavidade oral, pelo quadro de diminuicdo do fluxo
salivar, advindo do comprometimento devido a
radioterapia®®.

O uso de fluidos e solugdes de saliva artificial,
possuem a proposta de devolver ao paciente qualidade
de vida através da diminuicdo dos efeitos da
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xerostomia, onde, a partir da incorporacdo de agentes
que mantém o equilibrio da microbiota oral, o produto
de forma sintética, ird diminuir os riscos e exposicdo
desse paciente a desenvolver condicdes orais como LC,
alteracbes periodontais e infeccbes oportunistas,
sempre levando-se em consideracdo o monitoramento
do CD durante todo o processo de uso e tratamento'?.

Partindo desses principios, onde o0 paciente
submetido a tratamento radioterapico encontra-se
exposto ao desenvolvimento de xerostomia como
consequéncia colateral ao tratamento oncoldgico, é
necessario e de relevancia, a discussdo de métodos de
tratamento visando a diminuicdo de sequelas e
comprometimento da salde oral. Frente a isto, o
objetivo desde estudo foi relatar os beneficios do uso
da saliva artificial em pacientes que estdo sendo
submetidos ao tratamento de radioterapia em regido de
cabeca e pescoco.

2. MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisdo da literatura que se,
constituiu através uma busca eletrénica nas bases de
dados PubMed e Lilacs usando como recorte temporal
0s Ultimos 10 anos, sendo assim artigos publicados no
periodo de 2009 a 2019, nos idiomas portugués e
inglés, que apresentavam texto completo. As palavras-
chave utilizadas na busca foram: em portugués
“Radioterapia”, “Xerostomia” e “Saliva Artificial” e
em inglés “Radiotherapy”, ‘“Xerostomia” e “Saliva,
Artificial”.

Foram consultados 53 trabalhos, e para o correto
delineamento, foram estabelecidos critérios inclusdo e
exclusdo. Os critérios de inclusdo foram artigos que
abordassem sobre o assunto através de revisGes
sistematicas, de literatura, relatos de caso, pesquisas
clinicas e laboratoriais, que estivessem relacionadas a
humanos, do sexo masculino e feminino e idosos. Ja
nos critérios de exclusdo, estdo artigos fora do periodo
delimitado pela pesquisa e o conteldo especifico
abordado por esses, trabalhos incompletos e teses de
mestrado, doutorado e que nédo estivessem disponiveis
nas bases de dados, totalizando 10 artigos que serviram
para 0 embasamento dessa revisdo de literatura.

3. DESENVOLVIMENTO
Revisdo de literatura

O desenvolvimento de neoplasias esta relacionado
com uma série de fatores, intrinsecos e extrinsecos, que
tanto predispdem como potencializam as alteracfes
genéticas que se acumulam ao longe do tempo e
culminam com uma proliferacdo celular descontrolada
pelo organismo. O consumo prolongado e rotineiro do
alcool, aumentar a permeabilidade da mucosa, devido
aos agentes genotoxicos presentes neste, facilitando a
entrada de carcinégenos na mucosa  oral,
principalmente em estruturas ndo queratinizadas como
bordo lateral de lingua e mucosa jugal*?.

A Organiza¢do Mundial de Saude (OMS) considera
o0 tabaco uma das principais causas de morte no mundo,
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chegando até causar mais 6bitos que algumas outras
doencas como malaria, AIDS e tuberculose, 0 que se
torna ainda mais preocupante é por tratar-se de algo
livremente comercializado onde existe cerca de dois
bilhdes de pessoas que sdo tabagistas®.

E estimado que o uso de cigarros industrializados
potencializa em até seis vezes 0 surgimento de cancer
de boca em relacdo a populagdo ndo tabagista, e
quando existe a associacdo entre tabagismo e
alcoolismo, este risco estimado torna-se até cem vezes
maior®.

As substdncias quimicas presentes no tabaco
penetram nas células da mucosa oral e causam danos
oxidativos ao DNA, levando a mutagdes importantes
que ndo sdo corrigidas pelo organismo. Estes eventos
representam um dos  primeiros passos da
carcinogénese, responsavel pelas instabilidades
genéticas que se propagardo®.

A saliva € uma solucdo liquida com um certo grau
de viscosidade, onde, através dos ductos salivares
ligados as glandulas, sdo secretados diretamente na
cavidade oral. Em sua composicdo existe 4agua,
eletrolitos como sédio, potéssio, cloro, flior,
bicarbonato e fosfato, proteinas, enzimas produtos
nitrogenados, lipidos, componentes antimicrobianos,
onde a a¢do conjunta desses componentes, contribuem
para total homeostase da cavidade oral®®,

O sistema tampdo oferecido pelo fluido
salivar, ocorre na tentativa de manutencdo do pH do
meio, através da protecdo da cavidade oral a ingestdo
de substancias &cidas, para que ndo ocorra danos a
mucosa orofaringea e esofagica, sendo esta funcgéo
realizada pela a¢do da amilase. Com relagéo ao tecido
dentério, a saliva ird proteger esses através da acdo de
bicarbonato e ureia na fungdo tampao®®.

A saliva apresenta em sua composicéo,
agentes que estdo diretamente relacionados a resposta
imune como as imunoglobulinas (1g). A IgA é um tipo
de anticorpo presente no fluido salivar, estando
diretamente relacionada ao combate de infec¢es virais
e bacterianas, ou mesmo a agregacdo e fixacdo de
microorganimos de carga patogénica na mucosa oral,
em quadros de cancer, este pode apresentar-se
elevado®.

Para se estabelecer o prognostico do paciente
alguns fatores sdo criteriosamente analisados, o
estadiamento do tumor, idade e género do paciente, se
faz 0 uso de alguma substancia que possui um fator
predisponente ao surgimento da doenca (alcool e/ou
tabaco), a extensdo tumoral, metastase a distancia e
agressividade bioldgica do tumor®.

Com relacdo as modalidades de tratamento, essas
podem ser realizadas em associacdo, desde a remocao
cirdrgica com intervencdo por radio e quimioterapia,
em casos relacionados ao cancer de cabeca e pescoco, a
terapia através de radiacdo ionizante é uma das formas
mais utilizadas, porém, o fato da ndo seletividade pode
gerar alguns efeitos adversos®.

As alteracbes mais comuns sdo as mucosites,
dermatite, trismo por radiacdo, onde este gera uma
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fibrose na musculatura responsavel pela mastigacdo, e
a xerostomia. Essas complicacBes interferem
diretamente na qualidade de vida do paciente,
dificultando em atividades necessarias como a
alimentacdo, 0 uso de prdtese e deixando-0 mais
susceptivel a danos na cavidade oral'’.

A xerostomia, é caracteriza como a sensagdo de
boca seca devido a diminuicdo do fluxo salivar ou
alteracdo da qualidade da saliva, levando a uma
alteracdo na qualidade de vida do paciente, por
envolver fatores ndo somente biolégicos, mas podendo
causar alteracdes psicossociais'®.

O diagnéstico dessa condicdo ocorre por meio de
uma avaliacdo criteriosa no intuito de desmistificar a
origem da complicacdo por meio de uma anélise da
histéria médica e odontoldgica do paciente. Além da
histéria do paciente, exames como sialografia, que usa
a técnica de imagem com injecdo de material com um
grau de radiopacidade, através do exame de imagem, é
possivel observar anatomia e obstrugdes nos ductos
salivares. Outra forma se d& através da sialoquimica,
que analisa os componentes salivares, desde suas
moléculas até o pH da substancia®®.

Frente a importancia do fluxo salivar e suas
alteracbes com relagdo as complicagbes na
radioterapia, a saliva artificial visa contribuir com o
nos aspectos fisioldgicos, na funcdo, lubrificacdo e nas
questdes imunobioquimicas?.

A saliva artificial encontra-se disponivel em formas
de géis de saliva, spray e liquida, sendo estas prescritas
e orientadas a serem utilizadas de forma associada as
demais abordagens terapéuticas no tratamento de
cancer oral, objetivando assim a melhora da qualidade
de vida do paciente?..

Além do uso desta, inicialmente faz-se a indicagdo
do consumo de balas sem teor de aglcar, visando o
estimulo da producéo salivar natural seguida do uso de
forma artificial da solugdo. Essa intervencdo visa a
protecdo as agressfes sofridas nas agBes mecenas,
evitar infeccGes oportunistas oriundas da diminuicdo
do fluxo, possuindo assim uma agdo microbiana e
promovendo uma hidratacdo dos tecidos orais?.

Hahnel et al. (2009)%, realizou um levantamento
bibliografico a fim de analisar os estudos clinicos com
pacientes que, como consequéncia ao tratamento de
radioterapia, adquiriam a condi¢do de xerostomia e
passaram a fazer uso da saliva artificial. Totalizando ao
final de sua pesquisa cinquenta e dois estudos, o autor
concluiu que, a formulacéo e administracéo do produto,
pode interferir diretamente em questbes como a
lubrificacdo e propriedades de umedecimento, efeitos
antimicrobianos e no processo de remineralizacdo de
esmalte e dentina e que o tratamento sofre influéncia
nos quesitos de aceitacdo clinica por parte do paciente
e condicBes particularizadas, como a propria formacédo
de placa e microflora oral do individuo.

Ja Vissink et al. (2010)? relata que, o paciente deve
usar dos substitutos salivares de acordo com o grau de
sua hipossalivagdo, além e ndo somente uma Unica
formulagdo. O estudo relata que, o diferencial
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encontra-se na composicdo onde, a substancia ideal,
deve conter carboximetilcelulose, mucinas ou goma de
Xantana, levando-se em consideracdo que, portadores
de hipossalivacdo severa, devem usar substitutivos em
forma de gel durante a noite e durante o dia, a
formulagdo deverd garantir uma viscoelasticidade
semelhante a saliva fisioldgica. Em pacientes em grau
moderado, caso a estimulagdo do fluxo salivar por
meios convencionais farmacoldgicos, gustativos ou
tateis ndo obtiverem sucesso, a saliva artificial de
escolha, deve apresentar uma menor viscosidade. Com
relacdo a pacientes tidos como grau leve, o uso dessa
terapéutica ndo tem influéncia no quadro, sendo a base
de tratamento a estimulacdo de forma convencional.

Centurion et al. (2012)® em um estudo de caso
clinico relatou que acgbes terapéuticas aplicadas de
forma conjunta, podem otimizar o papel do agente
artificia. O autor fez de gel a base de
carboximetilcelulose como agente de lubrificacdo e
reposicdo de saliva, associado instrucBes e avaliagdes
de higiene oral, orientacdo nutricional, radioterapia
pelo método IMRT e laser terapéutico. Com isso, uma
resposta de melhora da sintomatologia do quadro de
Xerostomia, ocorreu em uma semana, onde, na maioria
dos casos, o paciente relata melhora em dois meses de
uso da substancia.

Ota et al. (2012)%° realizou uma pesquisa
inicialmente in vitro, aplicando um substitutivo de
saliva na formulacdo spray de micro-gel, avaliando a
resisténcia de células do epitélio oral coletadas de
pacientes em sob tratamento oncolégico na cavidade
oral, usando um teste a seco, onde cinquenta por cento
dessas tiveram uma taxa de sobrevivéncia. Partindo
dessas evidéncias, ao testar nos pacientes, estes
relataram melhora na sensacdo de boca seca e da
diminuicdo salivar, concluindo assim que o uso de
sprays age na melhora dos sintomas de xerostomia pela
intervencdo terapéutica.

Singh et al. (2012)?” em um estudo de caso onde, 0
paciente passava por tratamento de radioterapia devido
a cancer de cabega e pescoco, fazia uso de prétese total.
Na tentativa de prevenir lesdes em consequéncia ao
tratamento e a condicdo de xerostomia, foi
confeccionado uma prétese com um dispositivo de
reservatorio palatino para saliva artificial. Na
conclusdo do relato, o paciente apresentou melhoras
significativas com relagdo a manutencdo dos tecidos
orais em contato com a peca protética e sintomatologia
decorrente do efeito adverso a terapia por radiagéo.

Porter et al. (2012)%, relata que, outras medidas de
tratamento possuem uma relevincia maior na
prevencdo de xerostomia induzida por radioterapia. O
estudo revela que o uso da terapia por radiacdo
modificada, pode até evitar que o paciente chegue ao
estagio de desenvolver xerostomia e cita que a terapia
por neuoestimulacdo, também pode ser uma medida
adotada frente ao quadro de diminuicdo salivar. Os
autores ainda discorrem acerca do conhecimento dos
profissionais, onde estes devem optar por medidas
preventivas as complicagdes, indo do diagndstico
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precoce, até a escolha adequada que minimize os
efeitos colaterais da terapia.

Cheung, Peck e Dreyer (2013)?° seguem na mesma
linha de raciocinio, onde relatam as complicacBes
oriundas da xerostomia por radioterapia convencional,
através de um estudo de caso. Os autores citam cérie
por desregulacdo da microflora oral e componentes
salivares que atuam na remineralizacdo dentaria,
alteracBGes gustativas e susceptibilidade a traumas e
infecgBes oportunistas.

Radvanskt et al. (2013)*° discorre acerca da
gravidade das complicacBes por radioterapia, e que
estas podem relacionar-se quando ao tipo de terapia, a
quantidade de radiacdo e as caracteristicas do tecido
que envolve a regido. Quanto ao fato da xerostomia, o
autor relata que, a opcdo do uso de géis orais como
substitutos salivares, acarreta beneficios de melhora
que vao diretamente intervir em causas de morbidade
acarretadas pela complicacéo.

Riley et al. (2017)%, cita a terapia farmacoldgica
como uma saida terapéutica eficiente ao tratamento de
xerostomia por radiacdo. Entretanto, o medicamento
em questdo avaliado em seu levantamento, a
amifostina, possui um auto custo e causa efeitos
colaterais ao paciente, onde leva-se ao questionamento
quanto a sua prescricdo como intervencdo de escolha,
visto que, o0s sintomas caracteristicos da afeccdo,
possuem uma duracdo média de doze meses pos
radioterapia.

Apperley et al. (2017)%, desenvolveu uma solugéo
oleosa para tratamento de xerostomia fazendo um
comparativo com as formulacdes de saliva artificial ja
comercializadas. Em seus resultados, estatisticamente
ndo houve significdncia terapéutica com relagdo ao
quadro dos pacientes a curto e longo prazo quando
comparados com os géis e sprays. Dentre os pontos
analisados, os desempenhos das solugbes foram
testados por meio de mastigacdo e degluticdo de
alimentos solidos e a avaliagdo da aceitabilidade dos
pacientes a cada produto. Embora a efetividade clinica
tenha sido inferior aos substitutos salivares, 0s
pacientes demonstraram ao teste de aceitacdo, uma
resposta positiva na contrapartida da saliva artificial
convencional.

4. CONCLUSAO

De fato, individuos que sdo submetidos a
radioterapia de cabeca e pescoco, estdo sujeitos a
efeitos adversos da modalidade terapéutica. Dentre
esses efeitos, a xerostomia interfere diretamente na
qualidade de vida do paciente em suas fungdes
fisiol6gicas e incomodo por parte da sintomatologia
relatada. A saliva artificial entra como maneira de
intervencdo visando devolver ao paciente melhoras na
mastigacdo e degluticdo de alimentos, reestabelecer o
equilibrio da cavidade oral na prevencdo de caries,
lesbes e infecgcBes oportunistas pelo desequilibrio
causado pela hipossalivagdo do individuo acometido
por essa complicacao.
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