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APRESENTACAO

As ciéncias médicas, por conceito, compde o curriculo académico da saude clinica.
Na base PubMed uma busca por este termo ipsi literis versado para lingua inglesa, revela
que desde a década de 80 o numero de estudos publicados se mantém relativamente
constante ao longo dos anos mostrando, desta forma, a importéncia continua desta
tematica na comunidade cientifica. Nesta obra intitulada “A¢des de Saude e Geracao
de Conhecimento nas Ciéncias Médicas”, volumes 4, 5, 6, 7 e 8, esta relevancia é
evidenciada no decorrer de 95 textos técnicos e cientificos elaborados por pesquisadores
de Instituicoes de Ensino publicas e privadas de todo o Brasil.

De modo a operar o link indissociavel entre a acdo de saude e a geragcédo do
conhecimento, a obra foi organizada em cinco volumes tematicos; séao eles:

IV — Analise do cuidado em salude: genecologia e obstetricia preventiva;

V — Saude mental e disturbios do neurodesenvolvimento;

VI — Diversidade de saberes: comunicacgao cientifica na area de saude publica;

VII — Experiéncias educacionais: agcdes de prevencado, promog¢ao e assisténcia de
qualidade em saude; e,

VIIl — Saude em diversos aspectos: estratégias na interface do conhecimento e
tecnologia no cuidado do paciente.

O conteudo amplo e variado deste e-Book publicado pela Atena Editora convida o
leitor a gerar, resgatar ou ainda aprimorar seu senso investigativo no intuito de estimular
ainda mais sua busca pelo conhecimento na area das ciéncias médicas.

Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
Fernanda Viana de Carvalho Moreto
Thiago Teixeira Pereira
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RESUMO: A taxa de mortalidade por céancer
infantil no Brasil e no mundo é um dos fatores
que requer ampla atencdo na area da saude.
O uso de antineoplasicos no tratamento de
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ANTINEOPLASICAS

pacientes oncolégicos € uma questdao a ser
analisada cuidadosamente, visto que seu

descomunal poder imunossupressor pode

gerar uma descompensagcdo na cavidade
oral, dificultando ainda mais o desempenho
terapéutico. Objetivo: O artigo em questédo tem
como objetivo analisar a incidéncia de lesbes
na mucosa bucal de pacientes infanto-juvenis,
proveniente da terapia com antineoplasicos.
Métodos: Refere-se a uma revisao de literatura,
com artigos datados entre os anos de 2001 a
2020, conferidos no periodo de abril a maio
deste ano. Os artigos foram selecionados na
base de dados Scielo, Pubmed e Lilacs, com os
seguintes descritores: Cancer infantil, Microbiota
oral e antineoplasicos. Revisao de Literatura:
Foi possivel analisar que essas manifestacdes
orais estao diretamente relacionadas ao uso de
especificos antineoplasicos, como a cisplatina e
a ciclofosfamida. Os principais tipos de lesbes
que podem sobrevir apdés a administracdo do
farmaco, entre pacientes de 0-18 anos de idade,
séo: Mucosite e xerostomia do tipo fungica,
bacteriana ou viral. Conclusao- Em virtude dos
fatos citados, foi possivel detectar que a terapia
medicamentosa estar propriamente associada
ao aparecimento das manifestacbes bucais.
Portanto, € de grande importancia a analise da
cavidade oral dos pacientes, para que 0 mesmo
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possua uma boa recuperacao de sua saude.
PALAVRAS-CHAVE: Cancer Infantil, Manifestacdes Orais, Xerostomia e Antineoplasicos.

APPEARANCE OF ORAL MANIFESTATIONS IN CHILDREN OCCASIONED BY THE USE
OF ANTINEOPLASTIC THERAPIES

ABSTRACT: The mortality rate from childhood cancer in Brazil and in the world is one
of the factors that requires wide attention in the health area. The use of antineoplastic
agents in the treatment of cancer patients is an issue to be carefully analyzed, since its
extraordinary immunosuppressive power can generate decompensation in the oral cavity,
making therapeutic performance even more difficult. Objective: The article in question aims
to analyze the incidence of lesions in the oral mucosa of children and adolescents, resulting
from therapy with antineoplastic agents. Methods: Refers to a literature review, with articles
dated between 2001 and 2020, from April to May this year. The articles were selected from
the Scielo, Pubmed and Lilacs database, with the following descriptors: Childhood cancer,
Oral microbiota and antineoplastic. Literature Review: It was possible to analyze that these
oral manifestations are directly related to the use of specific antineoplastic agents, such as
cisplatin and cyclophosphamide. The main types of lesions that can occur after administration
of the drug, among patients aged 0-18 years, are: Mucositis and xerostomia of the fungal,
bacterial or viral type. Conclusion: In view of the aforementioned facts, it was possible to
detect that drug therapy is properly associated with the appearance of oral manifestations.
Therefore, it is of great importance to analyze the oral cavity of patients, so that it has a good
recovery of their health.

KEYWORDS: Childhood Cancer, Oral Manifestations, Xerostomia and Antineoplastic.

INTRODUGCAO

O cancer é responsavel por 12% das causas de 6bito no mundo (mais de 7 milhdes
de pessoas morrem anualmente da doenca), sendo a segunda causa de morte por
doencga no mundo. De acordo com o INCA (2020), esta previsto para o triénio 2020-2022,
a ocorréncia de 360 mil casos novos de cancer.

Cerca de 70% dos pacientes com neoplasias diagnosticadas recebem quimioterapia
antineoplasica no decorrer do tratamento. Dependendo do tipo da dosagem e da frequéncia
de utilizacdo dos agentes quimioterapicos, severas complicagcdes bucais podem surgir.
De acordo com Boyle e colaboradores (2008), cerca de 40% dos pacientes oncoldgicos
submetidos ao tratamento quimioterapico apresentam complicacdes orais decorrentes de
estomatotoxicidade direta ou indireta, como mucosite, xerostomia e infec¢des fungicas ou
virais.

Os pacientes oncologicos geralmente apresentam manifestacbes orais em
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consequéncia da intensa imunossupressdao provocada pela quimioterapia. Essas
manifestacdes orais podem ser graves e interferir nos resultados da terapéutica médica,
levando a complicacbes sistémicas importantes, que podem aumentar o tempo de
internacéo hospitalar e os custos do tratamento e afetar diretamente a qualidade de vida
desses pacientes. (HESPANHOL et al., 2010)

A mucosite oral € uma manifestacdo que pode surgir apds alguns dias de terapia
antineoplasica. Tal manifestacédo pode ser resultado da citotoxicidade direta, supressao
imunolégica ou hiper reatividade dos quimioterapicos utilizados na terapia antineoplasica.
Caracteriza-se pela inflamacéo e ulceracdao da mucosa oral, que se torna edemaciada,
eritematosa e friavel, resultando em dor, desconforto, disfagia e debilidade sistémica.
(BUNETEL, 1996 apud HESPANHOL 2010).

Inameros estudos relatam que a correlagao entre os tratamentos oncologicos e as
lesdes orais, e a magnitude desses efeitos dependem de uma série de fatores relacionados
aotratamento, aotumore ao paciente. Acorretacompreensao desses sinais e suacorrelacao
com sintomas drogas ou radiacao utilizadas nos tratamentos oncolégicos tornam esses
tipos de manifestagcdes mais previsiveis, o que facilita a prevencao e o tratamento dessas
condi¢cdes, oferecendo uma melhor qualidade de vida a esses pacientes, sendo de grande
importancia a integracéo da odontologia na equipe médica de oncologia. (HESPANHOL,
F.L et al 2010). Por conseguinte, o artigo em questao tem como objetivo analisar as
prevaléncias das manifestacbées orais em pacientes submetidos a quimioterapia

REVISAO DA LITERATURA

Microbiota Oral

De todos os sitios do corpo humano, a cavidade bucal é aquela que apresenta os
maiores niveis e diversidade de microrganismos. As caracteristicas anatomo- fisiologicas
da boca séo responsaveis por esta diversidade, uma vez que a boca apresenta diferentes
tipos de tecidos e estruturas que variam quanto a tensao de oxigénio, disponibilidade de
nutrientes, temperatura e exposicao aos fatores imunolégicos do hospedeiro. Além das
superficies moles e descamativas das mucosas, ha superficies rigidas (estaveis) das
superficies dos dentes. (REGEZI et al., 2008).

Logo apds o nascimento, a crianga entra em contato com diversos microrganismos
presentes no ambiente em que vive, principalmente aqueles que colonizam a mae e outras
pessoas com quem mantém contato. Nos casos de parto normal, o primeiro contato com
microrganismos maternos ocorre durante o parto, uma vez que a mucosa vaginal também
apresenta sua microbiota. Alguns dos microrganismos séo transitérios, enquanto outros
passam a colonizar a cavidade bucal. O termo colonizacédo se refere a capacidade do
microrganismo de aderir e se multiplicar em uma determinada regido. (SILVA, 2011).
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Muitos dos microrganismos com Os quais a crianga entra em contato antes do
desenvolvimento de uma microbiota bucal “estavel’” sdo transitérios. Por exemplo,
as enterobactérias sdo transmitidas para as criancas através da cavidade bucal, mas
somente vao se estabelecer no trato gastrointestinal. Por outro lado, outras bactérias
serdo capazes de colonizar as mucosas bucais (ao nascimento, as criangas ainda nao
tém dentes irrompidos). (MARTINS et al., 2005)

Verifica-se, porém, que a maioria destes microrganismos é encontrada em
concentragdes baixas, em contraste com as propor¢coes elevadas da microbiota do
individuo adulto. Uma espécie bacteriana detectada regularmente a partir do primeiro dia
de vida sé@o os Streptococcus salivarius, onde colonizam principalmente o dorso da lingua
e outras superficies da mucosa oral, ndo dependendo, portanto, da presenca de dentes
para sua colonizagéo e implantacao definitiva. (GRANER et al., 2005)

Cancer Infantil

O cancer infanto-juvenil (abaixo dos 19 anos) é considerado raro quando comparado
com os tumores do adulto, correspondendo entre 2% e 3% de todos os tumores malignos.
Em paises desenvolvidos, o cancer pediatrico é a segunda causa de 6bito entre 0 e 14
anos, atras apenas dos acidentes (LITTLE, 1999 apud EBNOTER 2011). Isto talvez se
deva as atuais politicas de preveng¢ao em outras doencas infantis.

As taxas de mortalidade por cancer sdo as melhores medidas do progresso na luta
contra o cancer (Extramural Committeeto Access Measuresof Progress Against Cancer,
1990). No Brasil, em 2018, a mortalidade por cancer em criangcas e adolescentes com
idade entre 1 e 19 anos correspondeu a 7,8% de todos os 6bitos, colocando-se, assim,
como a segunda causa de morte nesta faixa etaria. (BRASIL, 2020)

O céancer infanto-juvenil deve ser estudado separadamente do cancer do adulto por
apresentar diferencas nos locais primarios, diferentes origens histolégicas e diferentes
comportamentos clinicos. Tende a apresentar menores periodos de laténcia, costuma
crescer rapidamente e torna-se bastante invasivo, porém responde melhor a quimioterapia.
(MELO et al., 2010)

A maioria dos tumores pediatricos apresenta achados histolégicos que se assemelham
a tecidos fetais nos diferentes estagios de desenvolvimento, sendo considerados
embrionarios. Essa semelhanga a estruturas embrionarias gera grande diversidade
morfoldgica resultante das constantes transformacdes celulares, podendo haver um grau
variado de diferenciagao celular. Por essa razao, as classificagdes utilizadas nos tumores
pediatricos diferem das utilizadas nos adultos, sendo a morfologia o principal aspecto
considerado. (INCA, 2017)

Para descrever a epidemiologia do cancer em uma populagcao é necessario conhecer
sua incidéncia, mortalidade e sobrevida. A incidéncia é conhecida pelos registros de

cancer de base populacional, que através de um processo continuo e sistematico de coleta
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de dados registra todos os casos novos de cancer que ocorram em uma determinada
populacdo de uma area geografica definida. A mortalidade é conhecida utilizando-se as
informacdes dos bancos de dados de registros vitais. (INCA,2012)

A sobrevida pode ser estudada por meio de registros populacionais, registros
hospitalares e estudos clinicos controlados. Os estudos clinicos consistem no “padrao
ouro” para avaliar o tratamento e, junto aos registros hospitalares, representam somente
uma parte da populacéo selecionada, pois dependem de padrdes de encaminhamento
hospitalar e critérios de elegibilidade dos pacientes. Os estudos baseados em registros
populacionais sao essenciais para medir o impacto do tratamento e do sistema de saude
do pais ou regido. (RANGEL et al., 2013)

Manifestacoes Orais

O tipo e o grau de malignidade do tumor, a dose das drogas utilizadas, a duracao
da quimioterapia, a idade e o nivel de higiene oral, antes e durante a terapia, sao fatores
determinantes para a severidade das complica¢des bucais. Cerca de 70% dos pacientes
com cancer fardao uso da quimioterapia durante o tratamento. Destes, 40% desenvolveram
complicagdes orais, uma vez que 0s quimioterapicos atuam nas células em proliferacao,
sem distinguir as células malignas das células normais da mucosa bucal . (LOPES et al.,
2012).

Variaveis relacionadas com a terapia, como o tipo de droga, a dose e frequéncia do
tratamento, juntamente com variaveis relacionadas ao paciente, como a idade, diagnostico
e o nivel de higiene bucal antes e depois do tratamento, afetam a frequéncia com que os
pacientes submetidos a quimioterapia apresentam problemas bucais. (MARTINS, 2002
apud LOPES, 2012).

No estudo de Ribas e Aradjo (2009), os tipos de leucemia encontrados nos pacientes
avaliados foram linfoblastica aguda (73,7%), mieldide aguda (17,3%) e mieldide crdnica
(10,0%), e as lesbes orais estiveram presentes com maior frequéncia nas fases de inducao
e de recidiva, independentemente do protocolo utilizado. Neste estudo, a leucemia foi o
tumor de maior prevaléncia em relacdo as manifestacdes orais, representando 50,51%
dos casos.

Os quimioterapicos sao drogas que atuam principalmente sobre as células tumorais;
no entanto, causam danos principalmente aos tecidos da mucosa oral com rapida invasao
celular. A quimioterapia antineopléasica gera imunossupressao e altera¢cées na cavidade
oral, que muitas vezes pioram o quadro geral dos pacientes, ocasionando interrupcao
do tratamento e grande morbidade. As lesdes na cavidade oral compreendem as mais
frequentes complicacdes da quimioterapia antineoplasica devido a alta sensibilidade dos
tecidos e das estruturas bucais aos efeitos toxicos dos quimioterapicos. (HESPANHOL et
al., 2010)

As principais complicagdes orais oriundas do tratamento quimioterapico séo a
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mucosite, a xerostomia e as infeccbes bacterianas, virdticas ou fungicas, comprometendo
a qualidade de vida desses pacientes, conforme relatado por Fernando Luiz (2007). As
manifestacdes orais podem ser graves e interferir nos resultados da terapéutica médica,
levando a complicagcbes sistémicas importantes. As infeccbes por microrganismos
oportunistas (Candida albicans, herpes simples virus, citomegalovirus, varicela zoster)
séo frequentes e tendem a potencializar os sinais e sintomas. Um dos efeitos colaterais
da quimioterapia de grande relevancia para a odontologia, embora raro, representando
apenas cerca de 6% das complicagdes bucais, é a neurotoxicidade (HENRIQUE, 2007).

Devido as sessdes de quimioterapia é comum que o individuo tenha uma
imunossupresséo, ocasionando diversas alteragdes fisiolégicas, sendo uma delas as
manifestagcées bucais. Segundo Tinoco (2010), apds a analise de 97 prontuarios em um
determinado centro de saude, foi detectado que 68% dos pacientes ndo apresentavam
nenhum relato de manifestacdo oral depois da quimioterapia, gerando duvidas se
a enfermidade foi relatada no prontuario do paciente ou nao, confirmando assim, a
importancia de um profissional da odontologia na equipe.

No mesmo estudo, analisou-se que a mucosite foi alesdo mais assidua encontrada dos
15% dos pacientes restantes e que constava no prontuério. A presenca dessas alteracdes
estava relacionada com o uso dos antineoplasicos aplicados durante a quimioterapia. A
xerostomia foi a segunda alteragdo mais encontrada, seguida pela candidiase, no qual a
prevaléncia era em pacientes do sexo feminino, provocada repetidamente em virtude do

tratamento.

FIGURA 1: Paciente do género feminino, com leucemia, em tratamento quimioterapico, exibindo salde
bucal desfavoravel (presenca de placa bacteriana sobre os dentes); labios ressecados, sugerindo
xerostomia e mucosite na gengiva inserida (LOPES et al.,2012).

O estudo de Velten (2014), corrobora com o anterior, onde observa-se que a
manifestacdo mais predominante era a xerostomia, principalmente em criangas de faixa

etaria de 1 a 8 anos de idade, do sexo masculino e que ndo procuraram um cirurgiao

dentista para realizar algum tipo de tratamento ap0s aparicdo das alteragdes.
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As manifestacbes encontradas por Velten, estdo diretamente ligadas a suas
enfermidades e a terapia que a mesma realiza, podendo ser classificadas em primarias,
secundarias e terciarias. As manifestacdes bucais primarias ocorrem devido ainfiltracdo dos
tecidos orais por células leucémicas, as secundarias estdo associadas a trombocitopenia e
aimunossupressao causadas pela leucemia e as terciarias séo resultado da quimioterapia.
Infeccdes e agravamento de doencas bucais pré existentes também podem ocorrer.

Conforme Jesus (2016), as manifestacdes relacionadas as terapias antineoplasicas
sdo devido a duracédo e a frequéncia do tratamento proposto, além do tipo de cancer
que esta diretamente correlacionado, apresentando distintas reacdes adversas como as
severas alteragcdes na mucosa bucal ja citadas anteriormente. O autor relata que o uso
constante de alguns farmacos, utilizados em distintos protocolos, podem estar associados
como: a cisplatina, o fluoracil, o0 metotrexato e a ciclofosfamida.

Figura 2: Paciente em tratamento quimioterapico, apresentando mucosite na mucosa labial inferior com
area eritematosa e lesdo traumatica com formacédo de coagulo sanguineo. (LOPES et al.,2012).

CONCLUSOES

O estudo do aparecimento de manifestacdes orais em criangas a partir do uso de
terapias realizadas com uso de antineoplasicos €, portanto, de suma importancia para
melhoria do tratamento do cancer infantil. Visando informar e conscientizar a notoriedade
do acompanhamento de um profissional odontélogo para uma melhor consisténcia e
confiabilidade durante o processo terapéutico, evidenciando assim a relevancia da
higiene bucal nesses pacientes e instigar minimizacéo dos efeitos adversos e possiveis
complicacdes geradas a partir do protocolo medicamentoso usado em hospitais e érgaos
especializados na area oncoldgica. Podendo assim haver possivel melhoria no tratamento

do cancer infanto-juvenil no que se refere a mucosites e outras lesbes nha mucosa oral.
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