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RESUMO

O carcinoma pavimento celular da cavidade oral (CPCCO) ¢ o mais comum dos

tumores malignos da cavidade orofaringea, com uma prevaléncia de 95% dos casos.

Os tratamentos mais usados no CPCCO incluem frequentemente uma combinagdo de
intervengdes muito invasivas e debilitantes tais como a cirurgia ressectiva, a

radioterapia e quimioterapia.

Além disso, sendo a esperanca de vida destes pacientes posta em risco, eles passam por
periodos de stresse elevados e hd uma diminuicdo da qualidade de vida devido aos

efeitos secundarios do tratamento.

A presente tese pretende descrever a doenca, os possiveis tratamentos e complicagdes
da mesma, tomando como ponto central os efeitos secundarios da radioterapia ¢ a
necessidade da equipa pluridisciplinar para auxiliar o paciente em todas as suas

necessidades € maximizar o sucesso do tratamento.

Palavras-chave: Carcinoma pavimento celular, cavidade oral, radioterapia, efeitos

secundarios






ABSTRACT

Oral squamous cell carcinoma (OSCC) is the most common of the oropharyngeal

malignancies with a prevalence reaching to 95%.

The most common therapeutic plans for OSCC often include combinations of very
intruding and handicapping interventions such as excision surgery, radiotherapy and

chemotherapy.

Moreover to the life threatening situation the patients have to endure stressful periods of

degraded quality of life, due to the secondary effects of the therapies.

This paper intends to depict the disease, possible treatments and associated issues,
making the strong point on the secondary effects of radiotherapy and the need of a pluri-
disciplinary team to correctly address all the needs of the patient and to maximise the

chances of a successful outcome.

Keywords: squamous cell carcinoma, oral cavity, radiotherapy, secondary effects






RESUME:

Le carcinome épidermoide ou spinocellulaire, ayant une prévalence proche de 95%, est

la tumeur maligne la plus observée dans la cavité oro-pharyngienne.

La thérapie la plus courante pour ce type de carcinome est une combinaison
d’interventions invasives et sources d’invalidités tels que la chirurgie, la radiothérapie et

la chimiothérapie.

Le patient sera donc éprouvé par une situation possiblement mortelle et de surcroft,
souffrir une période stressante avec une degradation de sa qualité de vie découlant des

effets secondaires des traitements regus.

Ce mémoire a comme finalité la description de la maladie ainsi que les traitements
possibles et les conséquences associées en accentuant la partie des effets secondaires
suite au traitement par radiothérapie, ainsi que la nécessité d’une équipe
multidisciplinaire prenant en charge tous les besoins des patients, augmentant ainsi la

probabilité du succes du traitement.

Mots clés: carcinome spinocellulaire, cavité bucale, radiothérapie, effets secondaires
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Introduc¢do

INTRODUCAO

A maioria dos casos de cancro da cabega e do pescogo diagnosticados encontram-se
localizados nas vias aéreas digestivas superiores, sendo o mais comum, com uma taxa
de 95% dos casos, o carcinoma pavimento celular da cavidade oral (CPCCO) (Rivera,

& Venegas, 2014).

Esta neoplasia epitelial maligna, encontra-se em sexto lugar a nivel da prevaléncia geral
de tumores malignos, tendo vindo a sua ocorréncia a aumentar na ultima década (Ali

Syed et al., 2015).

O CPCCO tem origem ao nivel das células escamosas do epitélio da mucosa que reveste
a cavidade oral e as vias aéreas superiores. A sua génese esta ligada a mutagdes do
ADN dos queratinécitos, células escamosas do epitélio, que ocorrem de uma forma
frequentemente espontanea, podendo no entanto serem potenciadas por factores de

origem quimica, fisica ou microbioldgica (Scully & Bagan 2009).

E uma neoplasia maligna, maioritariamente encontrada no sexo masculino, e
maioritariamente em populacdes de faixa etaria superior a 40 anos. No entanto, nas
ultimas décadas o padrdo de incidéncia tem vindo a mudar de caracteristicas devido ao
aumento do consumo de tabaco por parte da populagdo feminina e por um aumento na
infeccdo pelo virus HPV nas populacdes mais jovens, sendo estes factores de risco para

este tipo de cancro (The Oral Cancer Foundation, 2016).

Baixas taxas de sobrevivéncia, 50% apos Sanos, estdo associadas a um diagnostico
precoce defectivo, que ocorre com frequéncia. O diagnostico tardio tem um grande
impacto na qualidade de vida do paciente devido a agressividade das multiplas
intervencdes, maioritariamente ciriirgicas, que se tornam entdo necessarias (American

Cancer Society, 2016).

As terapéuticas implementadas neste tipo de carcinomas nem sempre sao monoterapias,
e vao depender do estadio em que o CPCCO for diagnosticado assim como da postura
do paciente face ao tratamento proposto. As possibilidades de terapias oncoldgicas

disponiveis sdo a cirurgia, a radioterapia, a quimioterapia e mais recentemente, a

15



Efeitos colaterais da Radioterapia em pacientes com carcinoma pavimento celular da cavidade oral

imunoterapia, usando técnicas de terapia localizada vai actuar nos factores de
crescimento das neoplasias. A Qt e Rt podem funcionar como um complemento a
cirurgia ou em certos casos podem ser aplicadas isoladamente. Apesar destas técnicas
terem vindo a evoluir positivamente ao longo do tempo, a radioterapia nao deixa de ser
um procedimento que provoca sequelas importantes nos pacientes que requerem
controle e acompanhamento (Thomas, Moore, Olsen, & Kasperbauer, 2012; Foulkes,

2013; Carrington, 2015)

Abordagens pluridisciplinares de acompanhamento € monitorizagdo aumentarao as
hipoteses de sucesso do tratamento. Tanto o cancro como o tratamento do mesmo pode
afectar funcgdes vitais e estruturas anatdmicas levando muitas vezes a um
comprometimento do bem-estar fisico e psicoldégico do paciente, potencialmente
afectando fortemente a qualidade de vida do mesmo. Torna-se fulcral enquadrar o
paciente nas fases de prevencdo, diagnodstico, tratamento, reabilitacdo e reintegracdo

social de forma a facilitar esta etapa mais dificil da sua vida (Jamal, & Mushtaq, 2015).

A presente tese foca-se nas complicacdes precoces e tardidas provenientes da
radioterapia, abordando igualmente a importancia da intervencao pluridisciplinar como

elemento chave no acompanhamento e no sucesso na recuperagao do paciente.

16



Materiais e métodos

MATERIAIS E METODOS

Realizou-se uma pesquisa bibliografica sobre os efeitos secundarios da terapia
oncologica com radioterapia em pacientes com carcinoma pavimento celular da

cavidade oral.

Trate-se de um trabalho de pesquisa, de sintese e criagdo de algumas perspectivas gerais
reagrupando informagdes de fontes variadas sobre o tema seleccionado, proporcionando
um guia para os diversos profissionais de saude que lidam directamente com os
pacientes oncoldgicos e sendo de caracter informativo para os pacientes em questao e

seus familiares.

Para tal, recorreu-se a bases de dados como a PubMed, a B-on, MEDLINE, Google
Scolar e UpToDate. As palavras chave utilizadas foram as seguintes: “Oral Cancer”, *
Oral Squamous cell carcinoma”, “Secondary effects of oral cancer therapy”, “Oral
cancer therapy”,” multidisciplinary approach in oral cancer”, “rehabilitation post oral
cancer treatment”, “carcinogenesis in oral squamous cell carcinoma”, “Risk Factors”,

“Early Diagnosis”.

A pesquisa dos artigos nas bases de dados foi efectuada entre Outubro de 2015 e Agosto

de 2016.

99 e 99 ¢e

Os filtros seleccionados para os artigos foram os “clinical trials”, “review”, “overview”,
com a disponibilidade de texto “Full text available” e “Free full text available”.
Também se recorreu a livros descritivos da neoplasia maligna, wesite com estatistica

relevante e os protocolos do Instituto Oncoldgico Portugués.

Foi dada especial preferéncia aos artigos mais recentes, referentes ao periodo
compreendido entre 2010-2016. Excepcionalmente, para certos artigos mais relevantes,
optou-se por alargar a margem proposta até ao ano 2000, e foi usado um artigos de

referéncia para a ORN de 1983 (Marx).

No total foram seleccionadas 97 obras bibliograficas que estavam conforme os critérios

de inclusao referidos posteriormente.
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Desenvolvimento

DESENVOLVIMENTO

I- Carcinoma pavimento celular da cavidade oral

a) Carcinogénese

A fisiopatologia geral que descreve o desenvolvimento do processo celular canceroso
tem como inicio um desregulamento genético podendo ser hereditario ou de novo que
provoca o crescimento anormal e descoordenado de um clone celular. O elemento
essencial sendo que este clone persiste mesmo apos a cessdo do estimulo inicial
perdendo assim o controlo da proliferagdo e gerando células como que imortais, pois
nao respondem adequadamente ao mecanismo da apoptose. (Regezi, Sciubba & Jordan,

2012).

O processo da carcinogénese resume-se a nivel celular por seis caracteristicas principais

ilustradas pelo seguinte esquema:

Evading Insensitivity to
apoptosis anti-growth signals

Sustained Tissue invasion
angiogenesis & metastasis

Figura 1- Propriedades adquiriras no desenvolvimento do cancro
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(Adaptado de Hanahan & Weinberg, 2000)
A nossa atenc¢do focar-se-a no carcinoma pavimento celular da cavidade oral.

A cavidade oral ¢ revestida por um tecido epitelial pavimentoso estratificado que tem

como variaveis a sua espessura e queratinizacao (Junqueira & Carneiro, 2013).

O processo carcinogénico no seio deste epitélio ¢ multifactorial e surge apds a
acumulacdo de mutacdes genéticas, podendo surgir de forma espontanea ou acopladas a
factores de risco ambientais. As células responsaveis pela formagao do CPCCO sio os
queratinocitos orais presentes no epitélio da mucosa. Quando esta sofre uma alteracao,
como referido previamente, o queratindcito ganha uma habilidade proliferativa
neoplésica perdendo os seus mecanismos de auto-regulacdo. Estas células provenientes
da desregulagdo mitdtica ganham um potencial maligno e ficam mais susceptiveis de
evoluir numa lesdo que invade os tecidos adjacentes, sendo j& nesta fase considerada
uma lesdo cancerosa.A nivel histologico, o cancro oral manifesta-se sob forma de uma
lesdo pré-cancerosa potencialmente maligna apresentando uma proliferagao de células
escamosas atingidas pela displasia no seio do epitélio superficial podendo evoluir para
uma lesdo maligna com invasdo da membrana basal e possivel disseminacdo a distancia
por metastases. Ao nivel dos ganglios linfaticos, ossos, cérebro, ect. (Scully & Bagan,

2009; Fuentes et al., 2012).

Ap6s os 40 anos de idade, maioritariamente no sexo masculino, vemos um aumento da
frequéncia de diagnostico deste tipo de neoplasias. No entanto, hoje em dia, assistimos a
um aumento da incidéncia do CPCCO em populagdes mais jovens, estando este
associado a um aumento da incidéncia do HPV neste mesmo grupo (De Martel et al.,

2012).

Esta neoplasia maligna pode ser encontrada em diversos locais anatomicos da cavidade
oral, sendo os mais recorrentes os labios, as bordas laterais da lingua e o pavimento da

cavidade oral (Rivera & Venegas, 2014).

O CPCCO desenvolve-se a partir de wuma superficie displasica epitelial,
histologicamente observamos ilhas e corddes de células malignas proliferativas que

invadem os tecidos adjacentes. Muitas vezes podem estar acompanhadas de uma
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reacc¢do estromal, sendo que outros sinais de malignidade serdo a invasao angio-linfatica

e perineural.

Estas células malignas podem apresentar as seguintes caracteristicas :

- Um citoplasma fortemente eosinofilo,

- Um ntcleo hipercromatico,

- Uma propor¢ao aumentada do nucleo/citoplasma,

- Focos circulares de células queratinizadas formando as pérolas de queratina,
- Pontes intercelulares,

Relativamente a classificacdo deste tipo de neoplasia, referenciamos que o grau de
queratinizagdo e a presenca de figuras mitdticas, permitem a distingdo entre células

CPCCO bem, moderadamente ou mal diferenciadas.

Unicamente num ambito de citagdo, existem 8 variantes do CPCCO, duas das quais
associadas ao virus HPV e uma variante rara mas agressiva, o carcinoma

adenoescamoso (Jamal & Mushtaq, 2015).

b) Epidemiologia

Estatisticamente, o cancro oral, situam-se na 15* posicdo da escala dos cancros mais
comuns na Europa, com cerca de 61400 novos casos diagnosticados em 2012, o que
representou cerca de 2% do numero total de cancros recenseados nesse mesmo ano.

A nivel Europeu, ainda no mesmo ano, existem disparidades entre as incidéncias desta
neoplasia, sendo que a prevaléncia mais elevada para ambos os sexos ¢ na Hungria, na
Grécia afeta mais a populacao feminina e em Chipre afeta mais a populagdo masculina

(Ferlay et al., 2013).

De uma forma geral assiste-se a um aumento das taxas de incidéncia destas neoplasias
nos paises desenvolvidos, sendo ela mais comum no sexo masculino. No entanto,
devemos ter em conta os factores étnicos, sociais e culturais, sendo que os habitos vao

influenciar as estatisticas. Verificamos, por exemplo, que na India as taxas mais
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elevadas de CPCCO estao presente no sexo feminino que tem por habito de mascar
tabaco. Um dos factores de risco mais relevantes sendo este ultimo, a India que tem uma
grande producdo de tabaco para mascar com noz de areca ou folhas de betel, tem por
consequente uma incidéncia alta de cancro oral com a particularidade de riscos de

CPCCO e de lesoes da cavidade oral (Johnson, 2001; Slootweg, 2005).

Assim sendo vemos um aumento deste tipo de cancro na populagdo com mais de 40
anos assim como nos jovens que t€ém como factores cumulativos para o aumento desta
incidéncia, além do consumo de tabaco e alcool, a incidéncia do virus HPV

(Monsjou, Wreesmann, Brekel & Balm, 2013).

A nivel nacional, o recenseamento mais recente foi executado na regido Norte do pais
entre 2000 e 2006, onde foram diagnosticados 580 casos de cancro da cavidade oral. A
sobrevivéncia por sexo avaliada a 5 anos tem um progndstico mais favoravel no sexo
feminino e numa faixa etaria mais nova, entre 15-44 anos, e piora para uma faixa etaria

mais idosa, superior a 75 anos (Figura 2 e 3) (RORENO, 2011).

Cavidade Oral

Sobrevivéncia por sexo

1.0

0.6 0.8
Il 1

0.4

0.2

Sobrevivéncia Relativa Acumulada

—=e—— Homens
|| ——*—- Mulheres

T T T T T T
0 1 2 3 4 5
Anos apoés diagnéstico

0.0

Figura 2- Sobrevivéncia do cancro oral dividida por sexo
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Desenvolvimento

Tumores da Cavidade Oral
Sobrevivéncia por grupo etario

08 1.0
L L

0.6
1

0.4

Sobrevivéncia Relativa Acumulada
0.2

0.0
1

T T T T
0 1 2 3 4 5
Anos apos diagnostico

Figura 3- Sobrevivéncia do cancro oral dividida por grupo etério

(Adaptado de ROREN 2011)

¢) Factores de risco

Os principais factores de risco que dao origem ao cancro oral sdo o tabaco, o consumo
de alcool e traumatismos cronicos na mucosa oral, sendo associados a mais de 70% dos
casos de cancro da cavidade oral. A percentagem restante divide-se entre factores
genéticos, imunitarios, HPV, dietéticos e uma percentagem de etiologia indeterminada

(Collins, 2010; Foulkes,2013).

Tabaco

Como referido na parte da epidemiologia, foi demonstrada a associagdo entre o cancro
oral e o tabaco mascado com betel na India assim como em outros paises da Asia.
Pensa-se que na Europa, o consumo de tabaco ¢ mais comum sob a forma de aspira¢ao
de fumo. As substincias carcinogénicas (nitrosaminas e hidrocarbonetos policiclicos)
libertadas durante a combustdo a temperaturas elevadas irdo causar danos as zonas
expostas da mucosa da cavidade oral. Notamos igualmente o uso de tabaco em p6 nos

Estados Unidos e na Escandinavia (Foulkes, 2013).

Tomando em conta as diversas formas de consumo do tabaco, o estudo de Lin et al. de
2011 aponta para uma ligacdo entre um aumento do risco de cancro oral e o consumo de

todas estas formas diferentes de ingerir ou inalar tabaco.
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Assim sendo, quer seja tabaco fumado ou ndo, este contém varias substancias
carcinogénicas que se acumulam na saliva que sera absorvida pelas células da mucosa
da cavidade oral onde essas substancias provocariam erros na replicacdio de ADN

originando o processo tumoral (IARC, 2007).

Notamos que os factores importantes na etiologia das neoplasias da cavidade oral sdo a
intensidade e a duragdo do consumo que sdo proporcionais ao aumento do risco de
desenvolver este tipo de cancro, como foi demonstrado através de varios estudos sobre

risco relativo a fumadores em comparagao com os nao fumadores (Neville, Damm,

Allen & Chi, 2016).

Alcool

Segundo diversos estudos, ndo se conclui com certeza que o alcool consumido por si s6
seja carcinogénico. No entanto, quando este ¢ combinado com o tabaco representa um
factor de risco mais marcante no desenvolvimento do cancro oral. O efeito cumulativo
destas substancias leva a um risco acrescido (x15) de desenvolver neoplasias na
cavidade oral. A nivel molecular certos estudos indicam que o acetaldeido (metabolito
do 4lcool conhecido por ser carcinogénico) teria um papel na alteracdo da expressdo

genética relativa as células queratindcitas (Jamal & Mushtaq, 2015).

As bebidas alcoolicas fazem parte dos agentes carcinogénicos devido a ac¢do do alcool
nas mucosas, no entanto, ndo existem provas que alguma bebida em particular se
encontre associada a uma maior propensdo para desenvolver cancros.

Da mesma forma que para o consumo de tabaco, o consumo de alcool e o risco a ele
associado vai depender da quantidade e da duragao do seu consumo (Neville et al.,

2016).

Virus oncogénicos

O unico virus que foi comprovado por ser responsavel etiologicamente pelo cancro oral
¢ o virus do HPV. Este ¢ igualmente encontrado em outros cancros tais como o
carcinoma da faringe, laringe, es6fago, colo do tutero e tivula (Chai, Lambie, Verma &

Punyadeera, 2015).
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Pertencendo a familia dos papovavirus, este apresenta-se sobre uma forma circular de
ADN viral. Tem varios subtipos descritos na literatura que estdo divididos em duas
classes, os de alto e baixo risco. Um factor de risco associado a carcinogénese do
CPCCO ¢ a infecgao pelo HPV com um subtipo de alto risco. Os subtipos 16 ¢ 18 vao

ser os mais correlacionados a esta neoplasia maligna (Lui, Gao, Liang & Fang, 2016).

O processo de carcinogénese tem como ponto de partida dois genes virais, o0 E6 € o E7,
respectivamente responsaveis pela interacgdo como pela degradacdo do gene supressor
de tumor (p53) e a proteina de Retinoblastoma produzida por um gene supressor de
tumor (Chai et al., 2015).

Um paciente HPV positivo ndo vai obrigatoriamente desenvolver um carcinoma nas
VADS, no entanto, a degeneracdo maligna ¢ lentamente evolutiva como conclui o
estudo de Kreimer et al. em 2013. Foi demonstrada a presenca de seropositividade
(HPV-16 E6) nos pacientes em que apenas 10 anos depois foi realizado o diagndstico
definitivo de cancros da orofaringe.

Os factores de risco associados a este subgrupo de CPCCO HPV-positivos ndo vao ser
iguais aos restantes que estdo normalmente associados ao CPCCO.

Nas ultimas décadas tem se assistido a um aumento do CPCCO associado ao HPV,
sobretudo em populagdes mais jovens ndo fumadoras, principalmente causado por
alteragdes no comportamento sexual desta faixa etaria. As taxas tém a vindo aumentar, a
nivel mundial, sendo que em 2008, em 85 000 casos diagnosticados de CPCCO, 22 000
estavam associados ao HPV-positivo (De Martel et al., 2012). No entanto esta estatistica
mundial ndo representa uma distribuicdo equivalente por todos os continentes, por
exemplo, a prevaléncia do HPV ¢ mais elevada nos Estados Unidos da América (41,1-

50%) do que na Europa (24,4-32,2%) (Mehanna et al., 2012).

Pacientes cujo diagnostico de CPCCO sendo HPV- positivos apresentam um melhor
progndstico e controlo loco-regional que os pacientes HPV-negativos. As terapéuticas
oncoldgicas vao ter mais sensibilidade ao virus HPV tornando o tratamento mais

focalizado e eficaz para este subtipo de neoplasias malignas (Chai et al., 2015).

Vemos por este meio a importancia do HPV como factor de risco no desenvolvimento
do CPCCO mas também na melhora do prognéstico do tratamento do mesmo.

Consequentemente, ¢ posto em relevancia a importancia de fazer um despiste e um
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seguimento adequado destas neoplasias seropositivas, assim como campanhas de
sensibilizacdo e prevencdo contra o0 HPV, em particular nas populagdes jovens que sdo

classificadas como a faixa etaria de risco.

Radioterapia e raios ultravioletas

A radioterapia, quer seja a alta ou baixa dose, a nivel da cabeca e pescogo, sendo estas
areas de risco, provoca um aumento da probabilidade de desenvolver neoplasias orais.

Foi comprovado cienficamente que os raios ultravioletas provocavam um aumento do
risco de CPC a nivel dos labios e da pele devido a sua ac¢do carcigonénica (Jamal &

Mushtaq, 2015).

Alimentacao e Imunidade

Uma alimentacdo desequilibrada tem o seu papel no desenvolvimento do cancro oral.
No entanto, s6 foi comprovada cientificamente esta ligagdo nos pacientes com o
sindrome de Plummer-Vinson, onde foi evidenciada uma deficiéncia em ferro. Esta
caréncia ¢ igualmente factor de risco elevado da ocorréncia do carcinoma espinocelular
do es6fago, orofaringe e da parte posterior da cavidade oral (Regezi, Sciubba & Jordan,

2012).

A imunidade tem igualmente o seu papel no desenvolvimento do cancro oral.
Efectivamente, quando um paciente se encontra imunologicamente comprometido, com
uma higiene e habitos de vida mais precarios tais como o consumo abusivo de alcool e
tabaco, este encontra-se mais sucepivel a formac¢do do cancro (Dubrow, Silverberg,

Park, Crothers & Justice, 2012).

Segundo os estudos efectuados numa populagdo de pacientes HIV-positivos, conclui-se
que a probabilidade de estes desenvolverem CPCCP ¢ superior a da restante populagao,
(Beachler & D’Souza, 2013) e que a incidéncia de pacientes HIV e HPV positivos com

CPCCP, esta presente numa faixa etaria mais jovem (Lui et al.,2016).

Os pacientes transplantados submetidos a terapia imunosupressora encontram-se mais
facilmente expostos ao desenvolvimento de neoplasias, devido a um sistema imunitario
reduzido e uma propensdo aumentada as infecg¢des. Os tumores malignos diagnosticados

nestes pacientes sdo, em 4-15%, CPCCP. O risco de desenvolvimento do cancro oral € 6
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vezes mais elevado nestes pacientes e 44 vezes mais elevado para o cancro do labio

(Rabinovics et al.,2014; Ohman et al., 2015).

Os pacientes imunocomprometidos deverdo ser o alvo de um seguimento
particularmente assiduo sendo que tém um risco aumentado de desenvolver patologias
malignas assim como outras complicacdes do foro fisico e psicologico, sem esquecer o

estigma ligado ao HIV que continua sempre presente (Bachman, Abel & Reznik, 2012).

d) Sinais e sintomas

No inicio do desenvolvimento destes carcinomas a sintomatologia ¢ muito escassa e
chega-se a falar de clinica assintomatica.

No entanto, quando estas lesdes atingem um tamanho significativo, a dor torna-se o
sintoma principal, presente em 30 a 40% dos pacientes. Este sintoma pode variar desde
o simples desconforto, manifestando-se de forma precoce a nivel da lingua (devido ao
seu movimento ao encontro dos dentes) e do pavimento da boca. Em fungao do tamanho
da lesdo, este sintoma pode atingir grandes proporgdes, causando dores agudas em
particular na zona lingual, a nivel do 1abio e na mucosa da cavidade oral, nos estadios

mais avancados (Bagan, Sarrion & Jimenez, 2010).

Poderao ser observados uma variedade de outros sintomas tais como: mobilidade
dentdria, sangramento, algia auricular, dispneia, disturbios da fala, disfagia e
dificuldades de porte de protese, trismos e parestesia.

Sera possivel igualmente encontrar certos pacientes que tenham por Unico sintoma uma
linfadenopatia cervical e, por fim, nos casos terminais os pacientes poderao apresentar-

se com fistulas a nivel da pele, anemia severa, sangramento e caquexia (Regezi, Sciubba

& Jordan, 2012).

Para falar da apresentacao clinica convém desde ja especificar a localizagao do CPCCO
que ajudara na compreensdo do relato clinico. Comecando pelas suas localiza¢des mais
comuns nos paises Ocidentais, representando 50% dos casos, estas sdo a zona lingual
assim como o pavimento da cavidade oral. As outras zonas alvo possiveis sendo a

mucosa da cavidade oral, a area retro molar e gengival, a zona mole do palato e o labio.
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Por fim, as menos frequentes sendo a parte posterior da lingua e a zona dura do palato

(Bagan, Sarrion & Jimenez, 2010).

Clinica

Os sinais clinicos e a sintomatologia nos estadios precoces sdo muitas vezes escassas,
sendo que as caracteristicas clinicas se tornam insuficientes para estabelecer um
diagnostico correto, ¢ necessario realizar uma bidpsia assim como um exame de
histopatologia para confirmar o diagnostico.

Compreende-se entdo a importincia de uma examinagdo pormenorizada das
localizagdes de risco, previamente mencionadas, a nivel da cavidade oral. As bordas
laterais da lingua assim como o pavimento da cavidade oral representando as zonas de
maior risco. A palpacdo dos nodulos linfaticos cervicais com o ambito de detecgao
possivel de massas referentes a metastases ¢ igualmente de extrema importancia (Bagan,

Sarrion & Jimenez, 2010).

Figura 4 — Forma precoce do CPCCO no pavimento da cavidade oral

Figura 5 — CPCCO no bordo lateral da lingua
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(Adaptado de Bagan, Sarrion & Jimenez em 2010)

Todas as lesdes isoladas que persistem por mais de trés semanas, nas zonas de risco
mencionadas anteriormente, devem ser alvo de despiste para efectuar o potencial
diagnostico de um CPCCO num estadio precoce. Clinicamente esta neoplasia maligna
sera objectivada sobre a forma de zonas de coloracdo vermelhas ou vermelhas e brancas
bem demarcadas e ligeiramente endurecidas a palpacdo que poderdo ser causas de

desconforto (Regezi, Sciubba & Jordan, 2012).

Os sinais clinicos referidos, representam uma lesao de eritroplasia ilustrada na seguinte

imagem.

Figura 6- Lesdo eritroplasica com carcinoma na porgdo lateral da lingua

(Adaptado de Bagan, Sarrion & Jimenez em 2010)

Nos estadios mais avangados encontraremos os sinais clinicos comuns das neoplasias
malignas da cavidade oral, sendo estes os seguintes: fixacdo aos tecidos subjacentes,

ulceragdo e nodosidades (Bagan, Sarrion & Jimenez, 2010).
Esta lesdo de ulceracdo representada na figura 7, € um dos tipos mais frequentemente

encontrados a nivel clinico. Podemos observar nesta imagem uma ulceragdo na por¢ao

lateral da lingua com margens irregulares.
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Figura 7- Tumor ulcerativo na porgdo lateral da lingua

(Adaptado de Bagan, Sarrion & Jimenez em 2010)

Podemos observar um estadio avangado de CPCCO na figura 8, onde podemos observar

um tumor exofitico com margens pouco definidas.

Figura 8- Tumor do pavimento da cavidade oral

(Adaptado de Bagan, Sarrion & Jimenez em 2010)

A nivel clinico, podera por fim haver certas manifestacdes menos especificas tais como
paraestesias e disestesia na zona do mento, prolongacdo do recobro apds extraccao
dentaria, disfagia ou perda de peso.

Como referido anteriormente, nos casos mais avangados poderd existir uma adenopatia
cervical indurada ou fixa que aponta para uma metastase a esse nivel (Bagan, Sarrion, &

Jimenez, 2010).
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e) Diagnostico e estadiamento

O gold standard para o diagnostico do CPCCO consiste na realizagdo de biopsia e
exame de histopatologia. Estes exames sdo frequentemente efectuados em estados mais
avangados dificultando o tratamento e o progndstico o que introduz a importancia do
diagnostico precoce e o papel central do médico dentista que serdo abordados
posteriormente. Existem no entanto outros métodos possiveis para evitar a detec¢do de
uma lesdo num estado ja avancado utilizando técnicas de diagnostico nao invasivas.

ApoOs a observagao de lesdes suspeitas, podendo ser acompanhadas de sinais clinicos
mencionados anteriormente, serd realizada uma bidpsia seguida de um exame de
histopatologia podendo ser acompanhados de uma pun¢do com agulha fina e citologia
no caso de ser objectivada uma adenopatia (Warszawik-Hendzel et al., 2015; Blatt,

Ziebart, Kriiger & Pabst, 2016).

Técnicas nao invasivas

lodeto de Lugol:

Foi efectuado um estudo em 2016 (Elimairi et al.) cujo o investigador principal era
Omer Abdoum, onde foi demonstrada a utilidade da tintura de iodeto de lugol como um
método simples e eficaz, permitindo evidenciar lesdes epiteliais da cavidade oral assim
como efectuar a distingdo entre lesdes benignas da mucosa e lesdes malignas.

Este método sera igualmente util para a realizacdo de biopsias e a delimitagdo de
margens sas durante a recessao cirurgica de um tumor da cavidade oral (Kurita et al.,
2012).

Esta técnica baseia-se na particularidade reactiva do iodeto com o glicogénio colorindo
reversivelmente o citoplasma das células da cavidade oral de castanho.
Consequentemente, zonas contendo pouco glicogénio ndo serdo coloridas pelo iodeto
de lugol, entre elas observamos zonas de: queratiniza¢do anormal, atrofia, displasia
escamosa e carcinoma escamoso (Chaudhari, Hegde-Shetiya, Shirahatti & Agrawal,

2013).
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Imagiologia:

Os exames complementares efectuados a seguir a uma suspeita clinica permitindo a
orientagdo diagndstica encontram-se divididos em medicina nuclear, técnicas de
radiologia, ultra-sonografia e ressonancia magnética.

Estes exames serdo fundamentais para determinar a importancia do tumor primario
assim como a sua invasdo a distancia e permitem igualmente o seguimento da evolugdo
da doenca durante e apds o tratamento.

As técnicas que constituem o gold standard em termos de extensdo da invasdo a
distancia do tumor primario sdo a tomografia computadorizada (TC) e a ressonancia
magnética nuclear (RMN). A imagem funcional, permite por sua vez a deteccdo de
metastases a distdncia assim como a apreciagdo da resposta ao tratamento (Blatt et al.,

2016).

Tendo em conta o factor importante que constitui a possibilidade de uma invasdo dssea,
varios estudos (Vidiri et al., 2010; El-Hafez et al., 2011; Park et al., 2011; Kim et al.,
2013) concluem que o RMN e o TC tém a sua importincia na constatacdo deste tipo de
invasdo mas que segundo o mesmo estudo de Abd El-Hafez et al de 2011, as técnicas
acopladas de PET-CT ajudariam a complementar as do RMN e TC.

Citamos por fim que, recentemente, encontram-se técnicas inovadoras acoplando FDG-
PET e RMN assim como os novos marcadores FAMT sendo exames complementares
ao estadiamento do tumor primario e permitindo igualmente a objectiva¢do da possivel

invasao ossea (Blatt et al., 2016).

A invasdo linfatica metastatica a nivel cervical € outro factor a ter em conta, visto que
pode influenciar tanto o prognostico como a decisdo terapéutica (Pandeshwar et al.,
2013). Serao portanto necessarias umas guidelines especificas para evitar os falsos
negativos . Em estudos mais recentes de Roh et al. realizados em 2014, a forma mais
sensivel de diminuir os falsos negativos seria atingida gragas a utilizagdo da técnica de
FDG-PET/CT para o estadiamento da invasdo linfatica a nivel cervical. Citamos
igualmente o estudo de Schaefferkoetter et al. de 2015 que evidenciou um novo
marcador FLT podendo vir a substituir o FDG na técnica acoplada com o PET/CT
sendo que este novo marcador apresenta beneficios na deteccdo de metastases linfaticas

(adaptado por Blatt et al., 2016)
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Técnicas gold standard

Bidpsia:

Para determinar o caracter maligno de uma lesdo epitelial e estabelecer um diagnostico
de certiddo, a biopsia constitui o gold standard. Esta pode ser realizada de maneira
incisional (BI) onde apenas uma parte da lesao sera retirada, ou excisional (BE) onde a
totalidade da lesdo sera retirada até a obtencao de margens sas (Carreras-Torras & Gay-

Escoda, 2015).

A classificacdo das anomalias encontradas sera de acordo com a classificacdo da
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) que categoriza as displasias epiteliais em

ligeiras, moderadas ou severas (Slootweg & Everson, 2005).

Segundo o estudo de Goodson € Thomson (2011), conclui-se que a excisao completa da
lesdo ou EB, sera o método mais apropriado em termos de obtencdo de diagndstico
correto assim como a implementagao de um tratamento eficaz num estado ainda inicial

da neoplasia.

Citologia:

As técnicas de citologia sdo essencialmente divididas em duas categorias, as técnicas de
citologia esfoliativa onde sdo estudadas as células provenientes da descamacdo do
epitélio recobrindo a mucosa da cavidade oral; e as técnicas de citologia liquida onde
existe uma fase intermedidria de deposicdo das células estudadas, num liquido

permitindo a sua conservacao (Carreras-Torras & Gay-Escoda, 2015).

A citologia pode ser feita a superficie das mucosas ou a um nivel mais interno pelo
intermediario da pun¢do por agulha fina. Segundo o estudo efectuado por Delavarian et
al. em 2010, conclui-se que a técnica de citologia liquida usando uma técnica
especializada de escova oral (OralCDx Brush) tem uma melhor precisdo de diagnostico.
Esta técnica vai usar uma escova especial que permite a recolha das células
especificamente ligadas as lesdes clinicamente dubitdveis. Apds a recolha e fixagdo das
células, a coloracdo aplicada vai permitir uma analise anatomopatologica assistida por

um sistema computadorizado descriminando a origem das lesdes (Rethman et al., 2012).
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No ambito de obter um diagnostico de certiddo ¢ importante ter em conta os falsos

negativos e repetir a bidpsia caso esta seja numa primeira vez negativa (Sloan, 2011).

Estadiamento

O estadiamento clinico do cancro oral pré-tratamento, ¢ feito em fungao da classificagao
TNM da UICC sendo esta a cTNM, depois de ser efectuada a cirurgia de ressec¢do e a
analise histopatoldgica, a classificagdo ¢ a pTNM que tem um valor prognéstico mais

significativo que a cTNM.

-A classificagdo ¢cTNM ¢ derivada de uma andlise clinica assim como por imagiologia

mediando o TC e o RMN e permitindo a orientagdo do tratamento inicial.

-A classificacdo pTNM ¢ obtida mediante a andlise histoldgica do tumor apos resseccao
cirirgica e permite a orientacdo do tratamento adjuvante com radioterapia ou radio e

quimioterapia (Kreppel et al., 2016).

A classificagdo ¢cTNM estando ilustrada na seguinte tabela:

|

BOX 2-16 TNM CLINICAL STAGING
SYSTEM FOR ORAL 5QUAMOUS
CELL CARCINOMA

T—Tumor
T1: tumor <2 cm
T2: tumor 2-4 cm
T3: tumor >4 cm
T4: tumor invades deep subjacent structures
N—Nodes
NO: no palpable nodes
N1: single ipsilateral node <3 cm
N2A: single ipsilateral node 3-6 cm
N2B: multiple ipsilateral nodes <6 cm
N2C: contralateral or bilateral nodes <6 cm
N3: node >6 cm
M—Metastasis
M0: no distant metastasis
M1: distant metastasis

Tabela 1- Estadiamento TNM do CPCCO

(Adaptado por Regezi, Sciubba & Jordan, 2012)
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Para o estadiamento do cancro oral recorre-se as técnicas imagiologicas como o RMN e
a TC da cabega e pescogo. Estas permitem a visualizagdo do tumor primarico assim
como de possiveis metdstase a nivel dos ganglio linfaticos cervicais. Para a
estadificagdo a distancia das metastases, um TC do torax serd igualmente recomendado

(Jerjes et al., 2010).

Citando o protocolo de diagnostico e tratamento dos tumores da cabeca e pescogo do
IPO de 2014, existe uma lista de exames que devem ser realizados imperativamente

desde a primeira consulta:

- Biopsia e analise histologica da lesao
- Provas de laboratorio de rotina

- Radiografia do torax

- TAC oral e cervical

- Quando ndo sdo objectivadas adenopatias, efectuar uma ecografia de estadiamento

cervical
- RMN se houver alguns elementos de risco suspeitados no exame clinico

- TAC torécica em todos os estadios T4N2c assim como nos N3 e se houver alguma

suspeita no exame clinico

- Ortopantomografia digital (OPG) perante alguma lesdo gengival e/ou alguma

patologia mandibula

- Gamagrafia no caso de alguma suspeita no exame clinico como dor dssea ou alguma

anomalia nos exames biologicos tal como um aumento da fosfatase alcalina

- Ecografia hepatica no caso de existir anomalias da fun¢do hepética objectivadas nos

exames bioldgicos
- PET perante metéstases a nivel cervical de um tumor oculto
Alguns exames complementares deverdo igualmente ser efectuados, tais como:

- Laringoscopia e rinoscopia posterior
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- Broncofibroscopia com avaliacao de func¢ao respiratdria em certos casos
- Endoscopia alta a nivel digestivo
- Orientagao e avaliacdao do estado nutricional do doente

Para o estadiamento pods-cirurgico, a classificagdo pTNM serd obtida a partir dos
resultados do exame andtomo-patologico das pecas operatorias. A classificagdo seguira
o modelo implementado pela OMS descrito anteriormente assim como uma lista de

parametros que deverdo constar no relatorio:

- A dimensao do tumor

- A que tipo histolégico este pertence

- O seu grau de diferenciacao

- A presenga ou ndo de neuro invasdo ou angio invasao
- A distancia quantificada das margens cirargicas

- O numero de ganglios linfaticos dissecados que deveram ser referenciados ja no bloco

operatdrio pelo proprio Cirurgido e postos em contentores separados
- A dimensdo do ganglio linfatico mais proeminente

- O nimero de metastases objectivadas

- A presenga ou auséncia de extensdo extra nodal

(IPO, 2014).

Segundo o estudo de Matthias Kreppel et al. em 2016, ¢ questionado o sistema de
classificagdo TNM no cancro oral que, ndo tendo em conta as co-morbilidades
especificas dos variados pacientes, os diferentes tipos de tumores nem as varias
modalidades terapéuticas, vé a sua qualidade prognostica duvidosa. Conclui-se neste
estudo, especificamente no caso de pacientes com cancro oral num estadio mais
avancado, que a correlagdo da classificacdo TNM com o valor prognostico deve ser

interpretada de forma mais critica.
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II- Decisdo terapéutica: multidisciplinaridade e abordagens possiveis

a) Equipa oncoldgica

Os cancros que aparecem na regido da cabega e pescoco sdo mais susceptiveis de
comprometer a estética dos pacientes assim como a sua qualidade de vida, pois
encontram-se numa zona que pode afectar as fungdes vitais, como a respiracao,
mastigagao, a fala, a degluticdao, diminuindo a qualidade de vida. Desta forma, devido a
complexidade da terapia multimodal mais adaptada a estes pacientes, foi introduzido o
conceito de multidisciplinaridade no tratamento e seguimento de pacientes oncoldgicos

(Licitra et al., 2016).

A equipa multidisciplinar ¢ formada por um nucleo central de profissionais cujo o
objectivo ¢ escolher com conjunto terapéutico mais adequado a cada paciente, e sempre
que necessario estender a equipa com os especialistas respectivos. Nao esquecendo que
funcdes fisioldgicas podem vir a ser comprometidas, a equipa deve ter um coordenador

principal, sendo este preferencialmente um Cirurgido especializado na 4rea em questao.

Segundo o protocolo de diagndstico e tratamento para cancros da cabega e pescoco do

IPO (2014), o nucleo fixo deve ser constituido por:
- Dois Cirurgides,

-Dois médicos Oncologistas,

- Dois Radioncologistas,

- Um Anatomopatologista,

- Um Imagiologista.

Este nucleo fixo, de especialistas de patologia da cabega e do pescocgo, vai ser a equipa
central que coordena o tratamento do paciente. Sempre que necessario, pode-se estender
a equipa incluindo outros especialista consoante a necessidade. Idealmente,

encontramos outro grupo de profissionais nas EM:
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- Um Estomatologista,

- Um Nutricionista,

- Um Especialista em cuidados paliativos,
-Um Psiquiatra e um Psicélogo,

- Um Assistente Social.

(IPO, 2014).

Apo6s o diagnostico de uma patologia maligna na regido da cabega e pescoco, 0 caso
deve ser transferido a EM para que esta possa iniciar o processo de optimizagdo e

individualizagdo da terapéutica em fungao dos dados presentes (Licitra et al., 2016).

Guidelines aconselham que a EM tenham profissionais de diversas areas de forma a
terem os campos de actuag¢do todos cobertos evitando complicagdes futuras, que se
reinem formalmente para cada caso, sendo de presenca obrigatoria para todos os
membros da equipa e de cardcter facultativo para o paciente se ele desejar participar.
Caso contrario, apos cada reunido deve haver comunicagdo por parte do médico de
referéncia, das recomendagdes do tratamento que foram discutidas ao longo da reunido,
de forma a implicar o paciente na terapéutica, transmitindo confianca ao mesmo
evitando que se sinta isolado. Estas reunides podem e por vezes, devem, incluir
membros da familia ou auxiliares do paciente de modo a estes poderem dar o apoio
necessario e reduzir ansiedade existente. Desta forma, encontram-se a par dos
objectivos que procuram ser alcangados com a implementagdo da terapia, os resultados
esperados e os efeitos secundarios que podem eventualmente advir da mesma (Licitra et

al., 2016).

O plano elaborado pela EM vai determinar o diagndstico definitivo assim como o inicio
da terapia, vai personalizar esta ultima em func¢do do paciente, tem como objectivo
eliminar o cancro mas também administrar os cuidados de suporte necessarios para

aliviar os efeitos toxicos provenientes do tratamento (Licitra et al., 2016).

Pode haver discordancias no seio da EM em relagdao a escolha da melhor abordagem
para cada paciente, pois cada especialista tem a sua opinido fundada ndo s6 na sua

experiéncia clinica mas também nos estudos que realizou. Nao esquecendo que o
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objectivo das reunides ¢ de discutir a proposta que € mais vantajosa para o paciente, a
equipa deve entdo chegar a um consenso ¢ apresentar uma ou mais hipdteses de
tratamento. Estas ultimas podem ser discutidas com o paciente de forma a este ser
incluido no planeamento da terapéutica, proporcionando desta forma uma sensacao de
responsabilidade e motivacao por parte do paciente (Hamilton, Heaven, Thomson,

Wilson & Exley, 2016).

Uma das vantagens da EM ¢ que o processo acaba por ser mais rapido no sentido que
ndo tem que haver correspondéncia entre médicos, anatomopatologistas e
imagiologistas que ndo trabalham em conjunto. A partir do momento em que o
diagnostico ¢ feito, a EM relne-se para avaliar o caso e decidir qual a melhor

abordagem, tendo em conta o prognoéstico apresentado.

Desta forma, as EM tém vindo a fazer parte dos guidelines em vérios paises para
pacientes com cancro da cabega e do pescoco, especialmente quando se trata de um

cancro num estadio avangado ou de uma complexidade acrescida (Licitra et al., 2016).

b) Terapéutica implementada

A cavidade oral representa uma das partes mais fundamentais do ser humano visto
possibilitar a mastigacdo, degluticdo e articulagdo da fala. Consequentemente, apds o
diagnodstico de um cancro nesta regido, o tratamento escolhido deverd ser personalizado
para cada paciente em funcdo das suas necessidades, proporcionando a melhor
qualidade de vida possivel, diminuindo a morbilidade e aumentando a sobrevivéncia

(Omura, 2014).

Existem trés modalidades de base no tratamento do CPCCO que sdo: a cirurgia, a
radioterapia (Rt) e a quimioterapia (Qt), podendo ser usadas em paralelo ou isoladas. A
escolha apropriada da terapia vai depender da histéria clinica do paciente, da sua
capacidade e vontade de adesdo a terapia. No entanto, um factor primordial nessa
escolha vai depender do estadio em que a neoplasia maligna se encontra e se ¢ uma
recorréncia. Desta forma, por examinacdo do paciente, avalia¢cdo anatomopatologica e

utilizando meios complementares de diagnosticos referidos previamente, ¢ fundamental
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estabelecer um diagnostico definitivo com o devido estadio do carcinoma para ser

seleccionada a terapéutica mais ajustada (Siegel et al., 2012).

A decisao multidisciplinar pode ter uma abordagem isolada ou complementada que vai
repousar sobre o controle da patologia. Os resultados previsiveis da terapéutica, tanto a
nivel estético mas sobre tudo a nivel funcional; a possibilidade de ressec¢ao do tumor;
da historia clinica do paciente mas também pela disponibilidade dos meios e

conhecimentos dos mesmos.

A cirurgia mantém-se a terapia de elei¢do na maioria das ocorréncias de CPCCO, no
entanto, em fun¢do da diferenciacdo e crescimento do carcinoma, pode ser acoplada
outra modalidade de tratamento, tornando a terapéutica mais eficaz para estadios mais
avangados. Um melhor controlo loco-regional do tumor ¢ efectuado e aumenta-se por

sua vez as hipoteses de sobrevida do paciente (De Felice et al., 2014).

O objectivo primordial da resseccdo cirtirgica vai ser a remog¢ado do tecido tumoral. Se
esta ultima nao for feita por completo e ainda existirem células tumorais o risco de
ocorrer uma recorréncia do carcinoma, localmente e regionalmente encontra-se
acrescido. Contudo, a sobre extensdo das margens cirtirgicas podem levar a morbilidade
a nivel da estética mas principalmente a nivel funcional. Nesta regido a recessao ndo
devera passar os lem em 3D e pode se recorrer ao uso de uma solugdo de iodina para a
identificacdo do epitélio displdsico que acompanha o carcinoma (Omura, 2014). Um
procedimento alternativo sera realizar um exame anatomopatoldgico em paralelo com a
cirurgia de forma a verificar que as margens de ressec¢do cirirgica estdo livres de

neoplasias (Santos & Teixeira, 2011).

No entanto, quando existem massas tumorais de um tamanho significativo com um
acesso cirurgico dificultado, pode ser necessario uma intervengdao pelo exterior da
cavidade oral que se torna mais invasiva. Em algumas situagdes extremas deveremos

recorrer a mandibulectomia ou maxilectomia.

Nos estadios mais avangados poderd ser necessario um esvaziamento ganglionar em
funcdo do nimero e localizagdo dos ganglios invadidos. A terapéutica selecionada em
funcao dos diferentes estadio encontra-se resumida na seguinte tabela (tabela 2). (Prelec

& Laronde, 2014).
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Stages of cancer  Type of treatment Intent/method of action
Early stage Surgery andfor neck dissection  Remove cancerous tissue (leaving histologically normal tumour margins) while preserving normal tissue
OR and function.
Radiation Destroy DNA in dividing cancer cells in a localized region, leaving the target and adjacent tissue intact
and preserving a higher degree of function.
Late stage Surgery and neck dissection Both remove and destroy cancerous tissue DNA, optimizing the therapeutic effects.
and/or radiation
OR
Surgery and neck dissection, Excise and rapidly inhibit dividing abnormal cancerous cells in order to manage spread and metastasis.
radiation and/or chemotherapy
OR
Surgery and neck dissection, Excise and increase the cytotoxic effect that leads to tumour destruction by blocking EGFR and specific
radiation and/or targeted enzymes, altering protein function, increasing apoptosis, and preventing angiogenesis.
therapy

Tabela 2- Terapia selecionada e métodos de actuag@o nos diferentes estadios.

(Adaptado de Prelec & Laronde, 2014)

Com a evolucao das novas tecnologias, a Rt tornou-se um método menos invasivo com
a introducdo do IMRT e da braquiterapia. Esta ultima, ¢ uma técnica envolvendo um
procedimento cirirgico colocando directamente dentro do tumor uma fonte de
radioactividade destruindo directamente e exclusivamente o ADN das células tumorais.

(Prelec & Laronde, 2014).

A Rt pode ser usada como abordagem primaria para o CPCCO quando: existe contra-
indicacdo relativa para realizar a cirurgia; o paciente encontra-se num estadio precoce;
existe um risco elevado de perda significativa de estruturas vitais; evitar um
compromisso da estética extensiva (Ex: cancro do labio que envolva a comissura);
quand o o tumor ndo € ressecavel pois se encontra num estadio demasiado avancado,

nestes casos € utilizada a quimioterapia como complemento ao tratamento.

Também se pode optar pela radioterapia em casos de recorréncia, € em que a técnica

cirargica ja foi realizada (De Felice et al., 2014).

Quando usada como tratamento complementar, recorre-se a Rt numa fase pos-
operatoria, 6 semanas apos a ressec¢cdo do tumor. Esta abordagem conjunta apresenta
resultados beneficiarios no controlo da doenca loco-regionalmente e apresenta um
prognostico mais favoravel em alguns casos clinicos. Usualmente, recorre-se a esta
combinag¢do terapéutica nos casos em que o tumor se encontra no estadio T3 ou T4,

quando verificamos que o tumor se encontra perto das margens de excisdo ou que estas
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sejam positivas; quando temos invasao linfo-vascular e/ou invasao perineural ou entao
quando existem nddulos linfaticos afectados com ou sem invasdo extracapsular (Huang,

& O’Sullivan, 2013).

Como descrito nos protocolos de diagndstico e tratamentos dos tumores da cabega e
pescoco do PO (2014), a Rt pode ser administrada sob a forma 3D, 4D com ou sem
modulagdo da intensidade do feixe (IMRT). Para qualquer uma destas modalidades, o
fraccionamento da terapéutica vai ser recomendado, sendo que pelo menos deve
administrar uma dose diaria de 2 Gy, especialmente quando se tratam de tumores da
cavidade oral. Quando se trata de um tumor com expressdo macroscopica (sendo
primario ou adenopatico) a dose bioldgica deveria ser 70 Gy fraccionados 35 vezes;
quando estamos face a um caso com margens microscopicamente envolvidas usa-se 60
Gy fraccionado 33 vezes; em areas pds-operatorias primarias ¢ ganglionares temos uma
dose de 60 Gy; e finalmente, em éareas ganglionares em risco mas sem carcinoma
presente requerem uma dose mais baixa, de 50 Gy, fraccionado em 25 vezes (Moura,

2014).

A Qt pode ser utilizada como tratamento primario quando o tumor se encontra num
estadio demasiado avancado ou quando estamos face a uma metastase. Apesar de ndo
ser considerado por si s6 um método curativo do cancro oral, pode ser utilizada numa

fase pré-cirurgica ou simultaneamente com a Rt (Omura, 2014).

A Qt é composta a base de sais de platina (cisplatina e carboplatina). Durante o
tratamentos, os seus componentes podem estar em associagdo ou de forma isolada, a
escolha de integragdo de vai depender o tipo de cancro contra o qual a Qt vai actuar. Os
seus principais constituintes sdo: 5-fluoruracilo, taxanos, vinorelbina, bleomicina e o
metrotexato. A escolha do(s) firmaco(s) a serem usados vai depender do estddio em que
se encontra o tumor, o estado geral do paciente e das suas co morbilidades. Apesar de
ser usada como terapé€utica, a Qt pode ter efeitos toxicos no organismo, desta forma,
deve haver um controlo rigoroso destes pacientes de forma a se poder prestar auxilio
atempado, evitando efeitos secundarios muito debilitantes. Recorre-se a exames clinicos
e laboratoriais antes de cada ciclo de tratamento ou quando necessario para se fazer um
despiste das possiveis complicacdes que podem estar por se instalar (Protocolos do IPO,

2014).
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A Qt como terapia coadjuvante ¢ usada em pacientes de alto risco com extensao
extracapsular e/ou sendo as margens cirurgicas positivas (De Felice et al., 2014).
A toxicidade proveniente da cisplatina ¢ um dos factores pelo o qual a Qt como
complemento deve ser apenas usada em pacientes de alto risco (Gyawali, Shimokata,

Honda & Ando, 2016).

Foi introduzido o cetuximab como anticorpo, que bloqueia os factores de crescimento
impedindo desta forma o desenvolvimento da camada epitelial infectada. Associagao
deste componente com a Rt no tratamento de tumores num estadio mais avancado,
apresentou resultados mais favoraveis na manutencdo da qualidade de vida dos
pacientes a longo prazo quando comparado com o uso da Qt de forma isolada (Foulkes,

2013).

A terapéutica escolhida pela a EM sera discutida e planeada com o paciente, o
tratamento so terd inicio apds o paciente concordar com abordagem e ndo existirem

nenhumas duvidas face ao tratamento (Foulkes, 2013).

I11- Efeitos secundirios da Rt

O CPCCO esta localizado numa 4rea perto de inimeras estruturas anatomicas que
podem vir a ser comprometidas durante o tratamento do mesmo. Este ultimo tem como
objectivo eliminar as células tumorais, no entanto, o tecido nao afectado que se encontra
no campo de tratamento pode vir a ser comprometido. Um dos objectivos primordiais
durante a terapia vai ser proporcionar o melhor resultado funcional existente,
diminuindo ao maximo as possiveis sequelas, e em caso de aparecerem, haver um
protocolo bem estabelecido para se actuar de uma forma réapida e eficaz (De Felice et

al., 2014).

Focar-nos-emos nos efeitos secundarios provenientes da Rt. Como mencionado
posteriormente, esta terap€utica oncologica elimina as células tumorais por via de uma
radiacdo ionizante aplicada na zona afectada. A area irradiada muitas vezes ¢ composta
pelo tumor mas também por uma por¢do de tecido sdo que acabava por ser intoxicado
durante o tratamento levando a sequelas significativas. De modo a minimizar este efeito

nocivo da radiagcdo e com o desenvolvimento das novas tecnologias, foi introduzida uma
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nova formula de Rt com modulacao do intensidade do feixe (IMRT). Desta forma,
haverd uma maior incidéncia na zona do tumor e na area envolvente, portanto a
intensidade da radia¢do ndo sera tao forte (Huang & O’Sullivan, 2013).

Esta nova técnica veio diminuir os efeitos toxicos da Rt mas ndo os eliminou por
completo. O estabelecimento de protocolos de seguimento € manutengao dos pacientes
revela-se de extrema importancia pois os efeitos secundarios da Rt vao comprometer a
qualidade de vida do paciente de uma forma marcante (Epstein, Glineri & Barasch,
2014).

O estilo de vida do paciente representa um dos factores que influencia fortemente os
resultados da terapéutica assim como as possiveis complicacdes resultantes da mesma.
O paciente deve entdo ser educado de modo a interromper os héabitos prejudiciais tais
como o consumo de alcool e tabaco. Estes dois factores podem nao s6 reduzir a eficacia
do tratamento como aumentam o risco de recidiva do CPCCO (Foulkes, 2013).

Os habitos alimentares devem ser alterados para o paciente passar a ingerir os nutrientes
necessarios para o seu bem-estar geral evitando situagdes de malnutricdo (Epstein &
Huhmann, 2012).

Antes de iniciar a Rt da cabeca e pescoco, ¢ de extrema importancia o paciente fazer
uma avaliag@o geral do seu estado de saude oral, realizando os tratamentos necessarios
antes da Rt. A manutengdo da saude oral num paciente oncoloégico evita sequelas
importantes a nivel da cavidade oral que pode vir a ter repercussdes a nivel sistémico

(Holt, Potts, Toon & Yoder, 2015).

Desta forma, os efeitos secundarios da Rt podem ser divididos em dois grupos,
existindo sequelas de caracter temporario ou permanente.

Quando se manifestam com o paciente sob o tratamento normalmente, sdo de caracter
temporario e o0 Médico responsavel administra cuidados paliativos para aliviar de forma
imediata os sintomas manifestados.

As sequelas permanentes aparecem numa fase mais tardia, habitualmente apds o fim da
terapéutica, necessitando igualmente de uma intervencao por parte do Médico de modo
a ndo haver comprometimento da qualidade de vida do paciente (Regezi, Sciubba &

Jordan, 2012).
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a) Efeitos temporarios

Dor

A dor orofacial em pacientes oncologicos pode ser causada pelo cancro em si ou
aparece r durante ou ap6s o tratamento selecionado para controlo da doenga. O limiar de
dor ndo ¢ uma constante Unica para todas as pessoas, sendo que em alguns dos casos
podem existir queixas de dor mediante o diagnostico, onde muitas vezes ¢ a propria
massa tumoral que causa desconforto ou mesmo inflamagdo e pressao nos tecidos
adjacentes. A dor pode também se manifestar durante e apds o tratamento oncologico

administrado devidos aos efeitos nocivos do mesmo (Epstein et al., 2012).

Em pacientes submetidos a Rt, a causa mais comum e pungente de dor deve-se a
degeneragdo das células da mucosa oral. Este dano tecidular vai dar origem a um estado
inflamatorio generalizado na cavidade oral, criando uma sensacdo de desconforto e
ardor. Este estimulo doloroso pode se agravar com a ingestdo de alimentos picantes,
salgados ou 4cidos. Retrata a sequela que caracteriza melhor a dor orofacial em

pacientes oncoldgicos (Epstein & Huhmann, 2012).

Mucosite/ ulceras na mucosa

A mucosite ¢ um dos efeitos secundarios mais comuns e pungentes da Rt usada no
tratamento do cancro oral. Este estado clinico téxico ¢ devido a uma exposi¢ao
prolongada da mucosa a radiacdo ionizante, instalando-se um processo inflamatorio
generalizado da cavidade oral por degeneracdo celular (Murdoch-Kinch &

Zwetchkenbaum, 2011).

Figura 9- Mucosite induzida por radiacéo : eritema e tlceragdo da mucosa.
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(Adaptado por Regezi, Sciubba & Jordan, 2012)

O epitélio que reveste a cavidade oral e o tracto digestivo apresenta um turnover celular
acelerado, sendo desta forma mais susceptivel de ser afectado pela Rt. A degeneracdo
causada pelo tratamento e a continuidade do mesmo vai impedir uma recuperagao eficaz
da mucosa. Clinicamente assistimos a uma descamagdo significativa da mucosa com

eritema, edema e ulceragao da mesma (Beech, Robinson, Porceddu & Batstone, 2014).

Este ambiente inflamatorio na cavidade oral causa uma diminuicdo das barreiras
imunologicas, aumentando o risco de infecgdes bacterianas, flingicas e virais.
Assistimos a uma coloniza¢do da cavidade oral por parte de microrganismos que podem
influenciar o desenvolvimento de infecgdes sistémicas. Entre eles, encontramos
frequentemente microrganismos como os Streptpococcus Mutants, Candida tropicalis,

Herpes simplex e Pseudomonas (Barasch & Epstein, 2011).

A mucosite induzida pela Rt manifesta-se por volta da 2*- 3* semana ap6s o inicio do
tratamento, aumentando a sua intensidade ao longo do tratamento, podendo persistir
durante uns meses ap6os o término do mesmo. Os primeiros sintomas que o paciente se
manifesta sdo relativamente a secura da boca que sentem devido a diminui¢ao do fluxo
salivar apresentando um ligeiro desconforto na vida do quotidiano do paciente. A
medida que o tratamento vai avancando e que as doses de radiacdo acumuladas
comecam a ser mais significativas, as queixas sao mais consideraveis. A exacerbagao
dos sintomas afecta directamente a qualidade de vida do paciente, causando dor e

incomodo na mastigagao, degluticao e fala (Epstein & Huhmann, 2012).

Muitas vezes a mucosite leva a uma incapacidade total do paciente se alimentar sendo
necessario colocar uma sonda orofaringea ou em alternativa uma gastrostomia

endoscopica percutanea (PEG) (Meirovitz et al., 2010).

Existem varios sistemas para classificar o nivel e intensidade de mucosite nos pacientes
oncologicos. A classificagdo da World Health Organization ¢ dividida em alteracdes da
mucosa oral, dor e fun¢do. A tabela que segue descreve os diferentes graus, os sinais e

os sintomas associados.
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Grade 0 No signs and symptoms

Grade 1 Painless ulcers, edema, or mild soreness

Grade 2 Pain and ulcers, but can maintain ability to eat
Grade 3 Ulcers, unable to eat due to mucositis

Grade 4 Ulcers, need for parenteral or enteral support

Tabela 3- Classificagdo da mucosite WHO

(Adaptado Epstein et al., 2012)

Os sintomas podem se manifestar até dois meses ou mais apds o término da Rt. De uma
forma gradual, os efeitos secundarios desenvolvidos vao atenuando com o passar do
tempos, até desaparecerem por completo. Os pacientes apresentam uma recuperacdo da
mucosa por completo a longo prazo, sendo que os casos de mucosite cronica pos
tratamento oncologico por radiacdo sdo excepcionais (Murdoch-Kinch &

Zwetchkenbaum, 2011).

Uma forma de contornar ou aliviar os efeitos nocivos provenientes da Rt convencional
sera recorrendo a técnicas alternativas como a IMRT ou a técnicas de Rt que consigam
reduzir a incidéncia de radiacdo na mucosa com focaliza¢do da radiagdo ou blocos de

protecgao (Epstein et al., 2012).

Disgeusia/ alteracao do paladar

O ser humano tem a percepgao do gosto devido a células especializadas do epitélio que
revestem a cavidade oral e a porg¢ao superior do trato digestivo. A disgeusia, alteragdo
do paladar, constitui um dos efeitos colaterais mais recorrente da Rt, tendo ou ndo a Qt
como coadjuvante. Devido a localizacdo do CPCCO, a area irradiada vai abranger
obrigatoriamente a cavidade oral, expondo desta forma as papilas gustativas a uma dose

toxica de radiacdo ionizante (Epstein et al., 2012).

Esta alteracdo do paladar tem um inicio precoce, manifesta-se nas primeiras semanas
apos o inicio da Rt e perdura o tratamento todo, tendo uma recuperagao gradual no final
da intervencdo. Um dos riscos desta degeneragdo do paladar ¢ a perda do gosto umami,

que estd associado com a vontade e capacidade de apreciacdo da comida. A privacao
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deste gosto pode ter repercussdes na qualidade de vida do paciente visto haver um
desinteresse gradual pela comida j4 que ndo tem a sensacdo de contentamento.
Consequentemente, alimentacdo adoptada pode ndo ser a mais acertada tendo em conta
os nutrientes e as calorias necessarias que um paciente oncoldgico necessita de ingerir

de forma a ndo comprometer o seu estado de saude geral. (Epstein & Huhmann, 2012).

Conjuntamente com outros factores como a hipossialia, a dor orofacial e trismus, a
disgeusia torna-se mais evidente por haver uma diminuicdo dos cuidados orais. Nestes
pacientes, ¢ aconselhado administragdo de suplementes de zinco que apresentam
beneficios na preservacao do gosto em pacientes submetidos a terapias oncoldgicas.
Com a suspensao do tratamento ¢ a medida que a mucosa regenera voltando ao seu
estado saudavel, as papilas gustativas retomam a sua fungdo progressivamente e a perda

do paladar vai recuperando com o tempo (Epstein et al.,2012).

Malnutricao

Em pacientes com CPCCO as taxas de malnutricdo encontram-se muitas vezes
aumentadas. Assistimos a uma rejeigdo por parte do paciente de ingerir alimentos

devido ao processo ser doloroso e desconfortavel (Devi & Singh, 2014).

Como iremos falar mais adiante, a Rt vai ter um efeito nefasto a nivel da excrecao da
saliva afectando ndo so6 a quantidade excretada mas também a consisténcia da mesma.
Certos medicamentos prescritos de forma paliativa durante o tratamento oncologico
podem também afectar o fluxo salivar, entre eles os antieméticos, antidepressivos,
analgésicos e ansioliticos. O efeito cumulativo da Rt e dos medicamentos levam a
distarbios no fluxo salivar do paciente que, encontra uma certa dificuldade a mastigar e
a engolir os alimentos como fazia posteriormente ao inicio do tratamento. A sensagdo de
boca ardente, conhecida como mucosite, ¢ a causa principal de dor oro facial que
conjuntamente com os outros factores, vai influenciar a malnutricio do paciente

(Epstein & Huhmann, 2012).

Quando o mau estar € excessivo, 0 paciente acaba por ndo fazer uma alimentagdo
correcta de forma a evitar a sensacdo de desconforto. Os alimentos necessarios para o

funcionamento do organismo nao vao ser ingeridos e corre-se o risco de haver uma
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alteracdo corporal, como a perda de peso, mas também uma alteracao das fungdes vitais

devida a falta de nutrientes (Barrios, Tsakos, Garcia-Medina, Martinez-Lara & Barvo,
2014).

Barrios et al. realizaram um estudo em 2014 em que correlacionavam a malnutricdo do
paciente com uma diminuic¢ao da qualidade de vida no mesmo. Destacando desta forma
a necessidade de alinhavar um plano dietético adaptado a cada paciente durante o
tratamento oncologico. O principal objectivo desse plano sera garantir que o paciente
ingira as quantidades necessarias de nutrientes para um bom funcionamento do seu

organismo, evitando agravar os efeitos colaterais com o consumo de certos alimentos.

Um aconselhamento dietético ¢ entdo um factor preponderante para melhorar a
qualidade de vida destes pacientes. O objectivo principal deste acompanhamento sera
personalizar a dieta em fungdo das queixas mas também das necessidades do paciente.
A tabela que segue ira identificar de uma forma generalizada os cuidado nutricionais

que se deve ter em func¢do das queixas do paciente.

ietary modifications for patients with cancer.*

DIET TEXTURE MODIFICATIONS
Regular Diet All foods allowed
Dysphagia Diet, Advanced Soft-solid foods that require chewing

Dysphagia Diet, Mechanically Altered Cof\esive, moist, semisolid food; limited
chewing required

Dysphagia Diet, Puréed Homogenous, cohesive, pudding-like food

E Source: National Dysplﬁééia Diet Task Force, American Dietetic Association.®

Tabela 4- Alteragdes na alimentagdo em pacientes oncoldgicos
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TABLE 2

Late complications of head and neck cancer therapy
and dietary and nutritional interventions.

COMPLICATION | DIETARY INTERVENTION
1

T
Loss of Appetite | » Eat small, frequent meals |
| » Limit beverages to noncarbonated beverages |
between meals
* Drink liquid nutritional supplements

Taste Changes ¢ Choose tart foods such as oranges or
lemonade (if tolerated)

* Add flavorful seasonings to foods (for
example, garlic, onion, lemon or lime juice,
vinegar, bacon bits, basil, oregano and
rosemary)

« |f foods taste metallic, use plastic utensils and
dishes

* Marinate meats, chicken or fish in fruit juices,
| sweet and sour sauce, soy sauce, sweet wine or
| Italian dressing (umami foods/flavors)

= Add umami flavors (garlic, soy sauce, Swiss
cheese, bacon or onion) to vegetables to
enhance their flavor

Mucositis « Avoid acidic, spicy, rough and salty foods

Hyposalivation * Choose soft foods that are easy to swallow,
| such as milkshakes, bananas, applesauce,
yogurt, cottage cheese, mashed potatoes,
noodles, macaroni and cheese, puddings,
scrambled eggs and cocked cereals

* Chop/purée or cook vegetables until they
are soft

= Suck on frozen grapes or melon pieces

* Choose fresh fruits high in water such as
melons and citrus fruits

| * Mix food with broth, gravy or sauce to make
them easier to swallow

» Unless tolerated, limit spicy or salted foods
and dry crackers

e Drink liquids with meals to moisten food

* Avoid alcohol consumption

Trismus/Dysphagia * Modify food ;cé);{ure (see Table 19)

Caries Risk » Avoid regular soda, sugar-sweetened candy
and gum and concentrated juices

= Consume fruits or juices with meals

* Pair cariogenic foods with cariostatic/
anticariogenic foods, such as nut butters,
cheese and crackers or milk and cereal

» Eat sweets and other desserts with meals only
* Brush teeth before eating

* Chew sugarless gum after eating

Tabela 5- Efeitos secundarios da Rt e altera¢Ses alimentares associadas

(Adaptado de Epstein & Huhmann, 2012)

Infeccoes

A terapia oncolodgica vai debilitar o sistema imunitdrio do doente e causar efeitos
secundarios importantes a nivel da mucosa oral, estando esta mais susceptivel a
infecgdes fungicas, virias ou bacterianas. No entanto, pacientes tratados com Rt
raramente sofrem de infecgdes virais, estando mais susceptiveis a infecgdes fingicas e
bacterianas. Os factores que proporcionam esta colonizagdo em paciente submetidos a
Rt englobam a redug¢do de saliva produzida (hipossialia), a inflamac¢do e descamacao da
mucosa (mucosite), malnutri¢ao, higiene oral reduzida e sistema imunitario deprimido

(Devi & Singh, 2014).
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A candidiase orofaringea representa a infeccao mais prevalente da terapia oncologica,
pode ser causada por espécies Albicans e ndo-Albicans. Esta infec¢do esta classificada
como benigna, no entanto, tem um grande impacto na qualidade de vida do paciente
pois estd acompanhada de dor que vai afectar a fluidez de degluticdo dos alimentos e

por consequente, o aporte nutritivo encontra-se reduzido (Epstein, 2012).

Encontra-se mais frequentemente em toda a cavidade oral especialmente na lingua e
comissura labial. Pode aparecer sob a forma pseudomembranosa com placas brancas
espalhadas pela cavidade oral, estas sdo destacadas a raspagem e recobrem a mucosa

edemaciada e inflamada. O paciente queixa-se muito vezes de uma sensagdo de ardor na

boca acompanhado de dor, disgeusia e halitose (Beech, Robinson, Porceddu &

Batstone, 2014).

Figura 11 — Quelite angular

(Adaptado por Regezi, Sciubba & Jordan, 2012)
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Os tratamentos de primeira linha incluem diminuir o consumo de alimentos ricos em
sucrose € agentes que tenham um tempo de actuacdo tdpica mais elevada como o
fluconazol ou nistatina. Em casos mais disseminados ou em pacientes de alto risco
(imunocomprometidos), recorre-se ao uso de antifingicos orais tais como o clotrimazol
ou fluconazol que tém uma ac¢do muito eficaz na (Murdoch-Kinch & Zwetchkenbaum,

2011).

Eritema/ Radiodermite

A radiacdo ionizante entra sempre em contacto com a pele em primeiro plano antes de
actuar sobre as células tumorais. Devido a sua intensidade e dose aplicada na mesma
zona, mais frequentemente desenvolve-se uma inflamacdo exacerbada da pele como
consequéncia de uma uma morte celular relevante ndo regenerativa. Este eritema
formado aparece em mais de 90% dos pacientes submetidos a Rt, pode surgir duas a trés
semanas apos o inicio do tratamento e perdurar at¢ um més depois do tratamento

finalizar (Chan, Webster, Chung, Marquart & Ahmed, 2014).

Pode surgir duas a trés semanas apds o inicio do tratamento e perdurar até um més
depois do tratamento finalizar. A radiodermite pode ser apresentada sobre trés formas:
dilatagdo dos vasos na area da pele (eritema), uma pele muito seca e desidratada que

sofre descamacdo ou entdo formacao de ulceras na pele (Ryan, 2012).

Existem factores extrinsecos e intrinsecos ao tratamento quando se obtém este efeito.
Os factores intrinsecos ao paciente vao ser a idade, factores genéticos, a exposi¢ao solar
do paciente, a sua saude geral, etnia e area do tumor. Os factores extrinsecos dependem
da dose da Rt aplicada, duracdo do tratamento, e combinagdo com outros tratamentos. A
gestdo e ajuste da terapia devem ser feitos de forma pormenorizada pois a radiodermite
pode ser uma das causas de cessamento por intolerancia aos efeitos subsequentes da

mesma.

As queixas mais frequentes que o paciente apresenta sdo principalmente a dor e
desconforto, desidratacdo, edema, ardor, pigmentacdo cutinea e Ulceracdo visivel da
pele. Esta condicdo muitas vezes pode ser evitada com métodos preventivos bem

aplicados, evitando aplicar agentes alergénicos, manter uma boa higiene corporal, evitar

52



Desenvolvimento

usar em demasia o sabdo. Quando ja instalada, analgésicos sdo prescritos em caso de

dor forte, a pele deve ser cuidada e hidratada (Chan et al., 2014).

Radiation Dermatitis Severity Score (RDS)

Grade | Criteria/Characteristics
0.0 Mone.
0.5 Patchy faint follicular erythema; faint hyperpigmentation.
1.0 Faint diffuse erythema: diffuse hyperpigmentation
1.5 Definite erythema; extrems darkening/hyperpigmentation.
2.0 Definite ervthema {or hyperpigmentation} with fine desguamation and pruritis (ifchiness).
2.5 Definite erythema {or hyperpigmentation ) with branny desquamation,
30 Deesp red erythema, diffuse desquamation; some desquamation in sheets.
3.5 | Viclaceous erythema, diffuse desquamation in sheets, and patchy crusting.
4.0 Violacecus erythema, diffuse desquamation in sheets, patchy crusting, and superficial ulceration

Tabela 6- Classifica¢do da radiodermite

Figura 12- Aparéncia clinica da radiodermite nos diferentes estadios

(Adaptado de Ryan et al., 2013)

a) Efeitos permanentes

Xerostomia/ hipossialia

A saliva representa um dos fluidos mais importante do corpo. Contem na sua
composicao substincias organicas e sais minerais, dispondo de um papel crucial na fala
e degluticdo, protegendo também a mucosa e facilitando a sua regeneragdo via factores
de crescimento. Actua na primeira etapa da digestdo aquando da mastigagdo, fazendo o
aporte das primeiras enzimas da digestao, facilitando a formagao do bolo alimentar. As
propriedades antimicrobianas activas protegem a cavidade oral de uma infecgdo

bacteriana ou fungica, mantendo um pH neutro com ajuda do fosfato e bicarbonato. Esta

53



Efeitos colaterais da Radioterapia em pacientes com carcinoma pavimento celular da cavidade oral

participa igualmente na remineralizacdo do esmalte dos dentes fornecendo o calcio e
fosfato necessario para o processo. Quando ha uma diminui¢do ou alteragdo marcante
da quantidade e consisténcia da saliva, o paciente manifesta automaticamente incémodo

e dor, havendo uma alteragdo na sua qualidade de vida (Epstein et al., 2012).

A xerostomia ¢ o efeito secundario mais frequentemente identificado em pacientes
submetidos a Rt. Assistimos a uma alteracdo da quantidade de saliva e da sua
consisténcia que leva a uma sensacdo de boa seca por parte do paciente. As glandulas
salivares sdo consideradas 6rgdo radiossensiveis. Se estas se encontram no campo
irradiado, sendo submetidas a doses cumulativas de 30 Gy, corre-se o risco de danificar
permanentemente a funcionalidade da glandula levando a uma alteracdo da secregdo da
saliva. A glandula salivar mais afectada pela radia¢do ionizante ¢ a Pardtida devido aos

acinos serosos serem mais sensiveis a Rt (De Felice et al, 2014).

Com a degeneragdo das células serosas presencia-se um aumento do infiltrado de
células inflamatdrias e uma continua diminui¢do do fluxo salivar. As queixas mais

comuns sdo a sensacdao de uma saliva mais densa, dificuldade na degluticao.

A saliva secretada tem entao uma consisténcia mais viscosa que se torna mais incomoda
para os pacientes. Presencia-se um aumento da ingestdo de 4gua de forma a tentar diluir
a saliva, labios secos com as comissuras fissuradas, desconforto a nivel lingual e

desconforto ao usar protese (Epstein et al., 2012).

A Rt convencional vai ter um efeito severo nas glandulas salivares quando estas se
encontram no campo de tratamento, o grau de destruicdo da glandula vai ser dose
dependente. Os danos causados sdo irreversiveis nestes casos € um efeito tardio
permanente que aparece ¢ a xerostomia. Uma forma de prevencao deste estado clinico é
proteger as glandulas salivares da irradiagdo, recorrendo a técnicas alternativas como
IMRT. Este procedimento ndo afecta tanto o tecido glandular e assistimos a uma
regeneracdo gradual do tecido afectado das glandulas salivares, melhorando os efeitos

da xerostomia a longo prazo (Murdoch-Kinch & Zwetchkenbaum, 2011).

Caries
Além de alterar a consisténcia da saliva, a Rt vai ter um impacto importante na alteragao

da microflora da cavidade oral, proporcionando um meio mais cariogénico com um
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predominio de micrdbios acidos génicos como Streptococcus mutans € lactobacilos. A
presenga concomitante destes dois factores mencionados previamente vai aumentar o
risco carcinogénico do paciente. A diminuig¢do da saliva, vai provocar uma falha no
aporte de componentes fundamentais na remineralizagdo dos dentes como mencionado
previamente. Este ambiente pde o paciente mais susceptivel ao processo carcinogénico

(De Felice et al., 2014).

A dose de radiagdo administrada directamente nas pegas dentarias ou na proximidade
das mesmas, vai influenciar o grau de desmineralizacdo que os dentes podem sofrer. Se
a radiacdo for aplicada de forma directa, pode levar a uma debilitagdo das estruturas
dentdrias descompondo a ligacdo do esmalte a dentina, que associada com a
hiposalivacdo e as suas consequéncias permitem o desenvolvimento da cérie dentaria.
As caries de radiacdo podem ser encontradas em toda a cavidade oral sem estarem
obrigatoriamente adjacentes ao local irradiado. A lesdo cariosa afecta principalmente a

porcdo vestibulo-cervical dos incisivos superiores e inferiores.

A melhor terapéutica nestes casos € a prevengdo, manter uma boa higiene oral
escovando bem os dentes, passando o fio dentdrio, e usando colutérios quando
necessario. Aplicacdo topica de fliior diariamente estd recomendada, tem um papel
fundamental no impedimento da deterioracdo das estruturas dentdrias fortalecendo-as

com ajuda do fluor (Beech, Robinson, Porceddu & Batstone, 2014)

Figura 13 - Caries dentarias pos-Rt e Rx correspondente

(Adaptado por Regezi, Sciubba & Jordan, 2012)
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Osteorradionecrose

A osteorradionecrose (ORN) ¢ um dos efeitos tardios mais debilitantes e severos da Rt
em cancros da cabeca e pescogo, podendo afectar 2 a 22% dos pacientes submetidos a
Rt. As zonas 6sseas expostas a radiacdo ionizantes estdo mais susceptiveis de sofrer
necrose a longo prazo. A mandibula ¢ vascularizada apenas por uma artéria principal, a
artéria alvéloar inferior ramo da artéria maxilar, quando o tecido mandibula ¢ irradiado
pode vir a provocar uma isquemia nessa artéria cortando a vascularizacdo da mandibula
provocando necrose do tecido. Desta forma a mandibula ¢ considerada o osso mais
susceptivel de sofrer ORN especialmente na zona dos pré-molares, molares e trigono

retro molar (De Felice et al., 2014; Lyon, Osher, Warner, Kumar & Brennan, 2014).

Figura 14 - Imagem radiografica de ORN

Figura 15 — Aparéncia clinica da ORN
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(Adaptado por Regezi, Sciubba & Jordan, 2012)

Apesar de nao haver um consenso, existem varias técnicas que descrevem a
fisiopatologia da ORN, houve uma evolug@o desde a triade dos H até a fibrose atrofica

(Beech, Robinson, Porceddu & Batstone, 2014).

Marx defendeu em 1983 que a ORN segue a sequéncia dos trés Hs, onde a irradiagao
ionizante cria um desequilibrio a nivel do turnover celular e na sintese de colagénio
criando um meio Hipdxico, Hipocelular e Hipovascularizagdo, onde o tecido ndo tem

capacidades para regenerar e acaba por necrosar.

Mais tarde, Delanian e Lefaix (2004) descrevem a ORN como uma fibrose induzida
apos irradiagdo, causada pela desregulagdo da actividade fibroblastica. Assistimos a
uma redugdo da estrutura 6ssea devido a morte celular dos osteoblastos e¢ a falha na
reprodugao dos mesmo. A area irradiada vai ter um aumento do tecido fibroso atrofico
tornando a zona mais vulneravel. Como mencionado previamente, havendo fibrose da
artéria alvéolar inferior, o aporte sanguineo ao osso mandibula encontra-se reduzido

ficando este mais susceptivel a necrose.

Existem varios formas de classificar a ORN, sendo que a descrita por Marx ¢ a mais

usada (tabela 7) (Fan et al., 2014).

Stage Description

| Exposed alveolar bone without pathologic fracture,
which responds to hyperbaric oxygen thempy

Il Disease does nat respond to HBOT, and requires
sequestrectonty and saucerzation

Il Full thickness bone damage or pathologic fracture, usually
requires complete resection and reconstruction with free tissue

Tabela 7- Classificacdo da ORN segundo Marx

(Adaptado de Fan et al., 2014)

O estadiamento ¢ feito em funcao dos resultados obtidos a partir do tratamento com o

oxigénio hiperbarico, ndo tendo em consideracdo os sintomas e sinais clinicos. A partir
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de uma revisao bibliografica, a Cochrane demonstrou mais tarde que o uso do oxigénio
hiperbarico como coadjuvante no tratamento da ORN ndo tinha significancia acrescida

para resultados mais favoraveis (Lyon et al., 2014).

Lyon et al. (2014) apresentaram uma nova classificagdo que se tinha em conta trés
dominios fundamentais: a presenga/auséncia de sintomas, a profundidade de osso

afectado e o tratamento médico-cirargico escolhido (tabela 8).

Classification of osteoradionecrosis.

Stage Diescription

1 =<2.5 cm length of bone affected (damaged or exposed):
asymptomatic
Medical treatment only

2 =2.5cm length of bone; asymptomatic, including
pathological fracture or involvement of inferior dental
nerve, or both
Medical treatment only unless there is dental sepsis or
obviously loose, necrotic bone

3 =2.5cm length of bone; symptomatic, but with no other
features despite medical treatment
Consider debridement of loose or necrotic bone, and
local pedicled flap

4 2.5 cm length of bone; pathological fracture,
involvement of inferior dental nerve, or orocutaneous
fistula, or a combination
Reconstruction with free flap if patient’s overall
condition allows

Tabela 8- Classificagdo da ORN

(Adaptado de Lyon et al., 2014)

O principal factor associado ao desenvolvimento ORN vai depender da Rt, da dose total
administrada durante o tratamento (incidéncias superiores a 65 Gy na mandibula
apresentam um risco acrescido), do modo de fraccionamento, do tipo de energia usada
mas também da area de incidéncia do tratamento. Recorrendo ao uso do IMRT vamos
ter um tratamento mais focalizado no tumor poupando os tecidos adjacentes da radiacao

ionizante minimizando desta forma os efeitos toxicos (De Felice et al.,2014). 38

As extrac¢oes e colocagdo de implantes num periodo muito proximo apds o final do
tratamento devem ser evitadas pois sdo um dos factores primordiais na ocorréncia de
ORN. Cuidados de higiene oral devem ser instruidos ao paciente e os tratamentos com

caractere mais urgentes (extracgoes, endodontias, restauragdes desbordantes/amalgama)
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devam ser realizados dentro do tempo disponivel antes da terapia oncologica ser
iniciada. Idealmente, os tratamentos dentarios devem ser realizados com 14 dias de
intervalo antes do inicio da terapéutica. Se for necessario realizar extraccdes, estas
podem ser feitas em areas que nao foram irradiadas, ou se a incidéncia ndo passa dos
50Gy. Os procedimentos devem ser feitos de uma forma atraumatica de forma a evitar

complicacdes futuras.

Existem diversos métodos de tratamentos mais conservadores ou mais invasivos para os
pacientes com ORN pos-Rt, serd aconselhado encaminhar estes pacientes para uma
equipa especialista de maxilo-facial de modo haver uma melhor manutengdo destes
pacientes (Murdoch-Kinch & Zwetchkenbaum, 2011; Beech, Robinson, Porceddu &
Batstone, 2014).

Trismus e fibrose

Os trismus s@o uma disfun¢do que impede abertura a da boca a uma amplitude normal.
Devido a Rt incidente na articulagdo temporo-mandibular (ATM) e/ou nos musculos
mastigadores, estes vao formar tecido fibroso no seu interior limitando os movimentos
da boca. Esta limitacdo vai interferir ndo s6 com a alimentagdo podendo haver casos de
malnutricdo, a interfere também com a higiene oral, dificultando os tratamentos

dentarios devido a visibilidade reduzida (Murdoch-Kinch & Zwetchkenbaum, 2011).

O grau de disfunc¢do funcional que os trismus podem causar ¢ classificado em trés
etapas, sendo que em todas elas, o paciente encontra-se com amplitude do movimento

funcional reduzido:

- G1: paciente consegue comer normalmente;

-G2: paciente opta por uma alimentagdo mais liquida, alimentos mais pequenos;
-G3: paciente ndo consegue ingerir alimentos liquidos ou so6lidos.

Este tecido fibrotico formado ¢ dose dependente, se a incidéncia for maior que 55 Gy as
estruturas irradiadas apresentam maior susceptibilidade de trismus. Efectivamente, este
tem um desenvolvimento rapido apds os primeiros 9 meses de Rt, sendo de extrema
importancia que o paciente faga exercicios preventivos para estimular os musculos em

funcdo mantendo o maximo de abertura possivel.
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No final do tratamento, os paciente podem recorrer a aparelhos como o TheraBite para
ajudar na relaxacdo e recuperagdo dos musculos, ganhando progressivamente uma

funcdo adequada (De Felice et al., 2014; Epstein et al., 2012).

Um estudo em 2014 observou que 6 meses depois do final da Rt, os pacientes comegam
a recuperar a amplitude de abertura da boca e somente apds um ano esta ira encontrar-se
estabilizada, restituindo a sua func¢do vital. No entanto, ndo podemos esquecer que a
area irradiada e os musculos afectados vao influenciar o grau de limitacdo desenvolvido

durante a terapéutica (Wetzels, Merkx, Haan, Koole & M. Speksnijder, 2014).

V - Papel do Médico Dentista

a) Diagnostico precoce

O CPCCO ¢ um cancro que tem um grande impacto na populacdo devido a sua taxa de
mortalidade associada a um estadio mais avancado. Os respectivos diagndsticos € o
tratamentos destes tumores numa fase antecipada vao optimizar os resultados a longo
prazo da cura atingida mas também da sobrevivéncia destes pacientes, diminuindo a
morbilidade associada ao tratamento. Quando o tumor ¢ diagnosticado numa fase mais
prematura (estadio I) apresenta uma taxa de sobrevivéncia superior a 80%,
contrariamente a quando ¢ diagnosticado tardiamente (estadio III ou IV) onde as taxas

baixam para os 30-50% (Carreras-Torras & Gay-Escoda, 2015).

O CPCCO pode ter como origem lesdes pré-malignas tais como a leucoplasia ou
eritroplasia, que apesar de terem uma taxa de malignisa¢do baixa, podem vir a causar
efeitos nocivos consideraveis. O diagnostico precoce parte entdo da percepgdo de sinais
clinicos de lesdes pré-malignas ou do carcinoma numa fase inicial. Serd portanto
essencial recorrer a exame clinico, visual e tactil das lesdes, observar a coloracdo, o
endurecimento presente ou ndo, a possibilidade de remogao por raspagem, etc (Oetter et

al.,2016).

Num ambito de comparagdo entre o gold standard da andlise de histopatologia e a

endomicroscopia confocal a laser (CLE), incluindo o seu sistema de pontuacao.
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O estudo de Oetter et al de 2016 conclui sobre a utilidade desta técnica no diagnostico
do cancro oral a nivel clinico por profissionais da saude ndo especializados nessa area o
que seria muito vantajoso do ponto de vista do estabelecimento do diagndstico precoce.
A CLE sendo uma técnica de microscopia in vivo permite uma analise em tempo real
quando ¢ efectuada a biopsia. Os elementos evidenciados durante este processo serao
organizados em parametros aos quais estara associado um sistema de pontuacdo ou o

DOC-Score que permitira a identificagdo do CPCCO (Oetter et al.,2016).

Marcadores bioldgicos que pertencem ao metabolismo da saliva, podem ser usados
como parametros de seguimento e diagnodstico precoce no CPCCO tendo como
vantagem ser uma técnica conservadora, com resultados fidveis e sem grandes prejuizos

monetarios (Wang, Gao, Wang & Duan, 2014).

As técnicas ndo invasivas mais utilizadas estdo divididas em trés partes, recorrendo ao
uso de coloragdes in vivo, técnicas de autofluorescéncia e analises moleculares.
Focando-nos particularmente na parte da analise molecular, a origem da carcinogénese
encontra-se nas modificagdes genéticas, estas representam um factor de despiste
importante, permitindo uma certa previsdo sobre o potencial de degenerescéncia
maligna de uma lesdo. Certas modificagcdes genéticas tais como as mutagdes no gene
supressor de tumor p53, representando a alteragdo genética mais frequente do CPCCO
(Ogmundsdéttir, Hilmarsdéttir, Bjornsson & Holbrook, 2009) podem ser detectadas de
forma intermedidria através da imunohistoquimica a partir da citologia. A aneuploidia,
sendo outra modificagdo genética pode ser evidenciada a partir da citometria de ADN
(Kédmmere et al., 2013).

O estudo do genoma viral do HPV, conhecido como factor de risco do CPCCO,
demonstra a presenca de uma lesdo de origem metastatica caso seja encontrado ADN
viral nas células evidenciadas pela pun¢do com agulha fina (Mehrotra, Gupta, Singh &

Ibrahim, 2006).

Citando igualmente o estudo de Remmerbach et al de 2003, este conclui que a analise
citologica do niimero de células queratinizadas e da sua actividade nuclear no seio do
epitélio da cavidade oral podera ser utilizada como um exame de rotina no ambito de

diagndstico do cancro oral.
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Mencionamos a identificagdo de marcadores tumorais pelo meio de técnicas de
imunohistoquimica. Os marcadores mais significativos em termos de representacdo do
caracter maligno da lesdo sendo as cito queratinas K8 e K19, o factor de crescimento
vascular endotelial (VEGF) presente em quantidades mais elevadas no sérum de
pacientes com CPCCO assim como na presenca de metastases linfaticas tendo por

consequente a sua importancia no estadiamento clinico (Nayak et al., 2012).

Segundo o estudo de Scott et al de 2006, existe uma expressao diferente das proteinas
de manutencdo dos mini-cromossomas, marcadores do ciclo celular, presentes a
superficie de epitélio da cavidade oral em fung¢dao do grau de displasia. Este estudo
conclui sobre a importancia destes marcadores que permitem em particular a deteccao

de pacientes com displasias de alto risco.

Mencionamos uma técnica que se encontra neste momento em desenvolvimento,
referida por Mehrotra e Yadav em 2006 onde sdo introduzidos «onco-chips» ou genes
potencialmente associados a carcinogénese, nas células dos pacientes com a intengdo de

realizar ndo s6 um diagndstico mas um efeito terapéutico.

O diagnoéstico precoce vai também passar pela auto-avaliacdo da mucosa oral por parte
do proprio paciente, hoje em dia, cada vez mais, existem rasteiros e campanhas de
sensibilizacdo com o objectivo de trazer uma educacdo necessaria a toda a populagdo.
No entanto, essa evolu¢do da informacao ¢ bastante recente, sendo que Monteiro et al.
(2014) evidenciou a falta de conhecimentos dos parametros de despiste do cancro oral
pelos meios de auto-avaliagdo numa populagdo alvo na cidade do Porto em Portugal,
comprovando a necessidade de uma informacao mais abrangente e acessivel (Monteiro

etal., 2016).

a) Antes, durante e pos- Rt

Os tratamentos oncologicos tém repercussdes a nivel da cavidade oral que podem
comprometer a qualidade de vida dos pacientes. O MD vai desempenhar um papel
muito importante na prevengao e controle dessas possiveis complicagdes oriundas do
tratamento. Uma avaliagdo geral do estado de satude oral do paciente deve ser realizada

2 semanas antes da implementacdo da Rt. Os tratamentos com caracter de urgéncia,
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como por exemplo extraccdes ou restauracdes amalgama na area que vai ser irradiada,

devem ser realizados antes de se iniciar a terapéutica (Holt et al., 2015).

Os efeitos secundarios provenientes da Rt tém repercussdes muito debilitantes para o
paciente se os sintomas manifestados ndo forem controlados. Por vezes, a falta de
intervengdo a nivel dessas manifestagdes pode levar ao cessamento do tratamento por o
paciente ndo conseguir aguentar a dor e desconforto causados (Epstein, Giineri &

Barasch, 2014).

Deste modo, os procedimentos preventivos implementados tém como objectivo reduzir
os efeitos secundarios do tratamento a nivel da cavidade oral como: infec¢des ou dor e
melhorar a saude oral do paciente proporcionando ensinamentos sobre os cuidados orais
a ter durante a Rt.

O proposito principal desta consulta sera promover a melhor qualidade de vida ao

paciente que esta prestes a realizar o tratamento (Holt et al., 2015).

O MD encontra vantagens no delineamento do seu plano de tratamento se estiver a par
do procedimento oncoldgico escolhido, os dias assim como as dosagens do mesmo. A
comunicagdo entre as equipas oncoldgicas e dentdrias tem como finalidade administrar
o tratamento nas melhores condi¢des tendo em conta a possibilidade e necessidades do

paciente (Murdoch-Kinch & Zwetchkenbaum, 2011).

A consulta de check-up deve ser acompanhada de uma recolha pormenorizada da
historica clinica pregressa e actual o paciente, registando avaliacdo de cada peca
dentaria e complementando com das radiografias necessdrias (ortopantomografia,
bitewings e peri apicais). Apos a ficha clinica estar completada o MD deve estabelecer
um plano para actuar em doencas activas presentes, caso seja 0 caso, € preparar o
paciente aplicando métodos preventivos na manutencdo da saide e integridade oral

(Beech et al., 2014).
Pacientes que estejam para ser submetidos a Rt afim de tratar um CPCCO, apresentam

na maior parte dos casos uma saude oral mais comprometida. No entanto, o intervalo de

tempo existente entre o diagndstico e o inicio da terapéutica muitas vezes ndo permite a
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realizagdo de todos os procedimentos necessarios sendo imperativo criar um sistema de
prioridades tendo em conta os efeitos colaterais que a Rt pode causar.

Os tratamentos mais frequentemente realizados antes da Rt sdo: o tratamento das caries
existentes ¢ as suas restauracdes respectivas, se nao for possivel terminar os
tratamentos, pode-se optar por restauragdes provisorias usando cimento de iondmero de
vidro. A substituicdo de restauragdes desbordantes, que ¢ um factor importante pois
com a Rt a sensibilidade da mucosa aumenta, sendo esta mais susceptivel de ulceragdo
quando exposta a um estimulo nocivo. A substitui¢do de restauracdes a amalgama, pois
esta pode funcionar como condutor da radiacdo agravando o efeito degenerativo nas
células da mucosa. As extracgdes dentérias, sendo que estes dentes apresentam um grau
de destruicao consideravel onde ja ndo € possivel a sua restauragdo, representam nao sé
um focos de infecgdo, como terdo que ser extraidos mais tarde aumentando o risco de
osteroradionecrose. O ajuste da protese, esta ndo pode causa desconforto ou dor alguma
no paciente, idealmente, o uso da protese deve ser suspendido até ao fim da Rt. A
higienizacdo da protese ¢ de extrema relevancia a fim de evitar infecgdes fungicas e
bacterianas, se for acrilica deve ser posta numa solu¢do composta por 1/10 de
hipoclorido de sodio para 9/10 de dgua; se a protese tiver uma estrutura metalica, deve
ser higienizadas em 0,12% de clorhexidina. A reabilita¢do protética ¢ planeada antes da
Rt no entanto s6 sera efectuada apos a terapia estar completada e os efeitos nefastos da

mesma terem atuado (Murdoch-Kinch & Zwetchkenbaum, 2011; Beech et al., 2014).

Como mencionado posteriormente, o acompanhamento dos pacientes submetidos a Rt
facilita na actuacdo precoce das complicagdes que podem advir da terapéutica. O MD
desempenha desta forma um papel importante na manutengdo da satide oral do paciente

durante o tratamento oncologico (Epstein, Giineri & Barasch, 2014).

Devem ser introduzidos conceitos de uma boa higienizacdo da cavidade oral: usar uma
escova de cerdas macias, fazendo movimentos rotatorios exercendo a minima pressao
possivel limpando bem a superficie do dente e a lingua (local de grande acumulacgdo
bacteriana). Em casos de gengivite em que a escovagem e fio dentdrio podem ser
doloroso, pode-se optar por usar um colutério sem alcool (pois pode causar irritacdo da
mucosa) e com propriedades antimicrobianas como a Clorhexdina. Também se pode
optar por bochechar com uma solucdo de agua, sal e bicarbonato, esta solugdo caseira

ajuda a neutralizar os acidos presentes na cavidade oral com ajuda do bicarbonato,
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reduzindo desta forma a colonizagdo de bactérias. Os suplementos de flior representam
um complemento importante na manutencdo da satde oral, o flior tem uma acgdo
benéfica na prevencdo contra a carie conferindo mais resisténcia aos dentes e
diminuindo por consequéncia a sensibilidade dos mesmo. Pode ser administrado sobre a

forma de géis de aplicacao tdpica ou em suspensao oral (Holt et al., 2015).

Estes pacientes devem ser feitas consultas de rotina de modo a seguir os doentes para
evitar um declinio na higiene oral que possa causar futuras complicacdes. Em pacientes
com CPCCO as medidas preventivas aplicadas apresentam beneficios na manutengao de
uma boa qualidade de vida do paciente durante a Rt, diminuindo os efeitos provenientes

da mesma (Beech et al., 2014).

VI - Reabilitacao

a) Diferentes tipos de reabilitagao

A reabilitacdo de um paciente oncoldgico revela-se de extrema importancia pois vai ter
como objectivo restituir da melhor forma possivel a estética mas também a confianca
que o paciente perdeu durante o tratamento. Uma boa reabilitacdo oral vai melhorar a
qualidade de vida nos pacientes oncoldgicos devolvendo-lhes fungdes vitais como a

mastigacao e a fala. (Shugaa-Addin, Al-Shamiri, Al-Maweri, & Tarakji, 2016)

Como mencionado previamente, antes de serem submetidos a Rt, os pacientes devem
consultar um MD de forma a estabelecer um plano dos cuidados orais necessarios a ter
antes, durante e apds a terapia; nesta consulta ¢ logo planeada a reabilitagdo prevista
para a fase pos-Rt.

A higiene oral dos pacientes com CPCCO apresenta-se a maior parte das vezes reduzida
havendo compromisso de varias pecas dentdrias, no entanto, quanto mais dentes
integros o paciente conseguir manter, melhor sera o prognostico e facilidade de

reabilitagdo (Epstein, Giineri & Barasch, 2014).

Alguns factores como a érea irradiada ou excisada podem levar a falhas nas estruturas
anatomicas por reabilitar, a funcdo do MD sera restituir da melhor forma possivel essas

estruturas. A reabilitagdo em pacientes oncologicos parte de um bom planeamento
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inicial tendo em conta as diversas condicionantes que o paciente pode estar sujeito apos
a Rt: edema, dor, ulceracdo, trismos, disgeusia, hipossialia, atrofia epitelial, caries

dentarias ¢ osteroradionecrose (Falcao, Januzzi & Santos, 2014).

As caries de radiagdo podem levar a uma perda das pegas dentarias se estas ndo forem
tratadas atempadamente, no entanto, estes tratamentos em pacientes oncologicos estao
dificultados devido a existéncia de trismus, reducdo de saliva ¢ dor associada a
inflamacao da mucosa que torna os procedimentos mais custosos para o paciente.
Cumulativamente, as alteracOes salivares vao alterar o ambiente da cavidade oral
ficando esta mais susceptivel a colonizagdes por microrganismos € proporcionando uma
maior desmineralizagdo dos tecidos dentarios. Neste quadro, os materiais restauradores
mais vantajosos sdo os cimentos ionomero de vidro que diminuem a recorréncia de carie
por terem uma libertacao lenta de fltior (Soares et al., 2010; De Moor, Stassen, Van ’t

Veldt, Torbeyns, & Hommez, 2011)

O uso de protese convencionais encontra-se muitas vezes condicionado devido a
auséncia de condicdes para a tal. Nestes casos, a reabilitacdo implanto-suportada pode
trazer beneficios para a restituicdo das func¢des perdias assim com a estéticas geral do
paciente. Um dos maiores riscos de colocagdo de implantes numa fase pds-cirtirgica

sera o risco de ORN (Barrowman, Wilson& Wiesenfeld, 2011)

a) Qualidade de vida a longo prazo

Quando um paciente atinge o estado de remissdo depois do tratamento encontra-se
perante um desafio importante devendo lidar com os efeitos secundarios do tratamento a
longo prazo assim como as sequelas psicologicas da jornada na luta contra o cancro e a
preocupacdo da sua recorréncia. Varios aspectos relativos ao paciente € ao seu meio

envolvente irdo por consequente influenciar a sua qualidade de vida a longo prazo.

“A qualidade de vida tem uma definicdo multidimensional englobando o bem-estar
fisico, emocional, social e espiritual de um individuo” (Siegel et al.,2012).

Relativamente a dimensao fisica do paciente, esta vai englobar dor, fadiga e portanto a
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qualidade do sono. A parte emocional engloba todas as preocupagdes relativas ao
tratamento, cura e possivel recaida. A dimensdo social refere-se ao meio envolvente do
paciente, sendo este as suas relagdes familiares, afectivas, sociais e profissionais tendo
em conta igualmente a situagao financeira do paciente.

A parte espiritual, podendo ter ou ndo uma dimensdao religiosa, ¢ descrita pelo
significado que o doente da a experiéncia de vida na luta contra a sua doenga.

Além destes factores, a qualidade de vida poderd ser influenciada pelo tipo de
tratamento ¢ a sua agressividade, o sexo, a idade e as co morbilidades do paciente

(Siegel et al.,2012).

Tratamentos

Existem varios tratamentos possiveis para o cancro oral, dependentes do estado de
avango da doenga, do estado fisico, emocional ¢ o meio envolvendo o paciente. Os
tratamentos mais agressivos serdo mais nocivos € provocaram um certo impacto na
qualidade de vida. A decisdo terapéutica sera discutida em torno da sobrevivéncia mas
igualmente do bem-estar e portanto da qualidade de vida do paciente.

As novas técnicas e tecnologias desenvolvidas tém por objectivo serem cada vez menos
invasivas tentado diminuir os efeitos secunddrios e os seus impactos por vezes
permanentes na vida dos pacientes (Boyapati, Shah, Flood & Stassen, 2013).

Para objectivar esse impacto existem variados métodos de medida da qualidade de vida
dos pacientes, tomando por referéncia o estudo de Boyapati et al., 2013, este utilizou o
questionario da qualidade de vida 4 da universidade de Washington (UW-QOL4)
tratando em particular de objectivar a qualidade da fala e da degluti¢do dos pacientes. A
conclusdo deste estudo mostra que as técnicas de reconstrug¢do local utilizando tecido
regional, t€m beneficios a nivel da qualidade de vida de pacientes com cancro oral em
estado precoce a nivel da lingua e do pavimento oral.

Os beneficios traduzem-se por uma melhor funcionalidade da fala e degluticao, uma
simplificagdo da recuperagdo pos-cirirgica gragas a um tempo cirurgico reduzido assim

como uma morbilidade cirargica reduzida (Boyapati et al., 2013).

Uma vez o tratamento finalizado, o paciente dispde de varias medidas importantes que

podem melhorar significativamente o seu bem-estar.
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Nutricio

Segundo o estudo efectuado por Barrios et al. publicado em 2014 relativo a saude oral
em relagdo a qualidade de vida, conclui-se que a malnutri¢do tem um efeito negativo
importante a longo termo no bem-estar de pacientes com cancro oral tendo estado sob
tratamento. Assim sendo, uma boa higiene de vida com uma alimentagdo saudavel e um
peso apropriado a cada individuo em fun¢do da sua altura, idade e co morbilidades tem

a sua importancia na sobrevivéncia destes pacientes a longo termo (Barrios et al., 2014).

A alimentagdo saudavel ¢ constituida maioritariamente por frutas, legumes e cereais
evitando as gorduras, carnes vermelhas, alimentos processados e excesso de agucar.

Outros factores importantes para uma boa higiene de vida sdo a modera¢ao do consumo
de 4lcool e a paragem completa do consumo de tabaco pela qual deverdo ser

estabelecidas medidas de ajuda (Siegel et al.,2012).

Outros factores importantes influenciando a qualidade de vida a longo prazo sdo a
exposicao ao sol, a qual deve de ser reduzida e os pacientes devem de implementar
medidas de protec¢do como creme protector e roupas evitando as horas de maior
radiagdo assim como os meios artificiais de bronzeamento. Estes cuidados devem de ser
particularmente respeitados pelos pacientes com antecedentes de cancro da pele (Siegel

et al.,2012).

Por fim, mencionamos que os proximos destes pacientes que participam nos cuidados
extra-hospitalares t€ém um papel central na forma como os pacientes vivem lidando com
a sua doenga. Os doentes assim como 0s seus proximos devem por consequente serem
acompanhados para poderem utilizar a sua jornada como um meio positivo permitindo
trazer mudangas benéficas na vida quotidiana a longo prazo e poderem ser fontes de
suporte uns dos outros aumentando o espirito de unido tornando assim a fase da doenca

num fardo mais  facilmente  transportado  (Siegel et al, 2012).
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CONCLUSAO

O tratamento principal para os pacientes com CPCCO continua a ser a cirurgia,contudo,
gracas a uma evolucdo das técnicas de radioterapia, em particular a IMRT e a
braquiterapia, notamos que o tratamento complementar por radioterapia ¢ cada vez mais
benéfico em termos de qualidade de vida e de efeitos secundarios relativamente a
cirurgia e que, em certos casos, pode em certos casos ser selecionado com tratamento

primario.
A radioterapia continua a apresentar os seguintes efeitos secundarios:

- Dor: sendo este o efeito que afecta mais o bem estar do paciente ¢ a sua for¢a de

vontade para continuar os tratamentos;

-Disgeusia: alteracdo do paladar que se costuma resolver por si s6 apds o tratamento, no

entanto em alguns casos pode ter um caracter permanente;

-Xerostomia: o paciente manifesta uma sensacdo de boca seca, existindo uma
diminuicdo ou auséncia de producdo de saliva por afec¢do das glandulas salivares.
Nestes casos, devem os mesmos beber muita dgua, usar substitutos salivares, usar um
humidificador & noite na cabeceira da cama, mascar pastilhas sem agucar e com xilitol,
evitar o consumo de tabaco, alcool e comida picante. Os pacientes ficam mais

susceptiveis a infec¢des fungicas (candidiase) e bacterianas (carie dentéria);

-Céries de radiagdo: assistimos a uma degradacdo dos tecidos dentarios,
desmineralizagdo do mesmo com colonizagdo por bactérias cariogénicas. Encontram-se
normalmente na zona cervical dos dentes,podendo ter inicio apos 3 meses do inicio dos

tratamentos;

-Mucosite: desenvolve-se uma inflamagdo exacerbada da mucosa que esta normalmente
acompanhada por dor e desconforto, ficando o paciente mais susceptivel a infecgdes
fingicas (Candidas Albicans), e intensificando-se os sintomas pode levar a uma
malnutricdo do paciente. Esta condi¢do afecta bastante a qualidade de vida do paciente

dado o desconforto intenso que gera;

69



Efeitos colaterais da Radioterapia em pacientes com carcinoma pavimento celular da cavidade oral

-Malnutri¢do: a acumulagdo de varios efeitos secundarios levam frequentemente a uma

desregulacao na alimentagao;

-Osteorradionecrose: devido a fibrose das artérias da mandibula, esta deixa de ser
irrigada e 0 0sso acaba por necrosar por nao ter o aporte sanguineo necessario. Em casos
de trauma as capacidades de regeneragdo estdao mais reduzidas e temos uma grande
perda de estrutura dssea. Este pacientes devem ser acompanhados por especialistas € o
plano de reabilitacdo e tratamentos dentarios futuros devem ter em conta o risco de

osteorradionecrose;

Infecgdes fungicas e bacterianas: quando expostos a radiagdo ionizante, o organismo vai
estar imunodeprimido e mais susceptivel a colonizacdo por fungos e bactérias. Na
cavidade oral, a propria inflama¢dao da mucosa (mucosite) acompanhada de uma

reduc¢do do fluxo salivar (xerostomia) vao permitir mais facilmente esta invasao;

-Radiodermite: a pele exposta a Rt reage criando um eritema, o paciente sente
desconforto, ardor ¢ a dor. A pele fica muito desidratada e pode haver formagdo de
feridas Em fungdo da dose e da intensidade da Rt as lesdes produzidas podem ser mais

ou menos relevantes.

-Trismus: devido a Rt os musculos vao criar tecido fibrdtico e o paciente vai sentir uma
limitacdo dos seus movimentos. A ATM nao funciona por completo e o paciente vé os
seus movimentos contidos. Deve fazer exercicios de alongamento dos musculos para

estes ndo perderem a sua fungao.

Quando presentes, estes terdo um impacto na qualidade de vida dos pacientes e sera
entdo importante salientar o papel indispensdvel da equipa multidisciplinar na
prevencdo, manutengdo e acompanhamento dos pacientes sob radioterapia de forma a

manter uma boa qualidade de vida.

Antes de iniciar o tratamento com Rt, o paciente deve fazer uma avaliacdo da cavidade
oral eliminando todos os focos de infec¢dao presentes, devendo ser informado dos
possiveis efeitos provenientes da Rt. Durante o tratamento, os profissionais de saude
devem gerir os efeitos que vao surgindo: mucosite, candidiase, xerostomia e trismus. A
EM deve ter o cuidado de ir ao encontro das necessidades do doente de forma e este ter
a melhor qualidade de vida. A longo prazo, alguns efeitos secundarios ainda podem

persistir € necessidade de tratamento como xerostomia, trismus, caries dentdrias; no
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entanto deve ser ter o cuidado de gerir o paciente da melhor forma evitando futura

ORN, e os pacientes devem ter cuidado com a possivel recorréncia do tumor.

A eficécia do seguimento destes pacientes reduzindo o impacto dos efeitos secundarios
na vida dos mesmo, permite redefinir o lugar da radioterapia nos tratamentos da
CPCOO, passando de uma técnica adjuvante da cirurgia a uma técnica eventualmente

primaria.

A compreensao dos processos moleculares na origem da carcinogénese especifica do
cancro oral ainda nao estando completamente confirmada, ¢ base para um vasto terreno
de exploragdo de novas técnicas cada vez mais localizadas, resultando em diagnostico
precoce que vai favorecer tratamento menos invasivo, resultando assim numa melhoria

da qualidade de vida e do bem estar dos pacientes.
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