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RESUMO

E SILVA, Raoberta Mariano de Carvalho. Avaliacdo da Fotobiomodula¢édo no Tratamento da
Xerostomia e LesGes Orais em Pacientes Oncologicos: Estudo Clinico Randomizado.
2022. 102f. Dissertacéo (Mestrado em Ciéncias da Saude) — Programa de Pés-Graduacao
em Ciéncias da Saude, Pontificia Universidade Catolica de Campinas, Campinas, 2022.

Objetivo: avaliar a aplicacdo da PBM-T no tratamento da xerostomia e MO.
Metodologia: cinquenta e trés pacientes com carcinoma espinocelular (CEC) de
cabeca e pescoc¢o foram randomizados em 2 grupos: Sham e PBM-T. No grupo
Sham, os pacientes utilizaram saliva artificial e simulacéo do laser. No grupo PBM-
T, os pacientes utilizaram saliva artificial e PBM-T. Foram avaliados a xerostomia,
presenca ou auséncia de lesdes de MO, indice de CPO-D e Periograma. Analise
estatistica: os resultados do questionario, indice de CPO-D e Periograma foram
submetidos ao teste de Kruskal-Wallis (Student-Newman-Keuls) e da MO
submetidos ao teste de Mann Whitney. Resultados: os resultados do Questionario
de Qualidade de Vida mostraram aumento das pontuacdes da escala Likert no
grupo Sham (p<0.0001), indicando sintomas mais severos de Xxerostomia
(p=0.0074). No grupo PBM-T, foi observada diminui¢cdo das pontuacdes da escala
Likert, indicando auséncia de sintomas ou graus muito leves de xerostomia. Houve
graus mais elevados de MO no grupo Sham comparado com o grupo PBM-T
(p=0.0001). Nao houve diferenca estatisticamente significante no indice de CPO-D
e Periograma entre os grupos (p>0.05). Conclusao: Foi possivel concluir que a
PBM-T contribuiu com melhora na qualidade de vida dos pacientes com cancer de
cabeca e pescoco tratados com radioterapia isolada ou em associacdo com

guimioterapia e cirurgia.

Palavras-chave: xerostomia, mucosite oral, cancer, fotobiomodulagéo,

radioterapia, quimioterapia.



ABSTRACT

E SILVA, Roberta Mariano de Carvalho. Evaluation of Photobiomodulation Therapy in the
treatment of Xerostomia and Salivary Hipoflow in oncological patients. 2022. 102f.
Dissertacao (Mestrado em Ciéncias da Saude) — Programa de Pds-Graduacao em Ciéncias
da Saude, Pontificia Universidade Catélica de Campinas, Campinas, 2022.

Purpose: To evaluate the applicability of PBM-T in the management of xerostomia
and OM. Methods: Fifty-three patients with head and neck squamous cell carcinoma
(HNSCC) were randomized into two groups: Sham and PBM-T. In the Sham group,
patients received artificial saliva and laser simulation. In the PBM-T group, the
patients received artificial saliva and PBM-T. Xerostomia-related quality of life (QoL),
presence or absence of OM lesions, the decayed-missing-filled teeth (DMFT) index,
and periodontal charts were evaluated. Statistical Analysis: The results of the QoL
guestionnaire, DMFT index, and periodontal chart were subjected to Kruskal-Wallis
analysis followed by the Student—-Newman—Keuls test, while OM findings were
compared via the Mann-Whitney test. Results: The QoL questionnaire showed a
significant increase in scores in the Sham group (p<0.0001), denoting more severe
symptoms of xerostomia (p=0.0074). In the PBM-T group, a decrease in scores was
observed, indicating xerostomia was absent or very mild. Higher grades of OM were
found in the Sham group compared to the PBM-T group (p=0.0001). There was no
statistically significant difference in DMFT index or periodontal charts between the
two groups (p>0.05). Conclusion: PBM-T improved QoL in patients with head and
neck cancer treated with radiotherapy, whether radiation alone or as an adjunct to
chemotherapy and surgery.

Keywords: xerostomia; oral mucositis; cancer; photobiomodulation; radiotherapy;

chemotherapy.
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1. INTRODUCAO

Os avangos nos tratamentos oncologicos para pacientes de cabeca e
pescoco possibilitam cada vez mais aumento nas taxas de cura da doenca
(JASMER et al., 2020). A radioterapia (RT), a cirurgia e a quimioterapia (QT) sao
as modalidades terapéuticas de escolha para tratamento dos tumores malignos de
cabeca e pescoco (HAI MING WONG et al., 2014). A RT utilizada isoladamente,
associada a cirurgia ou em conjunto com a QT, apresenta altas taxas de controle
tumoral inicial ou localmente avancado (PALMIERI et al., 2021).

Atualmente, a radioterapia modulada por intensidade (IMRT) tem sido
amplamente utilizada por apresentar superioridade na técnica em relacdo as
modalidades convencionais tridimensional (RT3D) e bidimensional (RT2D), ja que,
os feixes com doses maiores de RT sdo direcionados ao tumor, preservando de
certa forma os tecidos adjacentes (RIBEIRO et al.,, 2021). No entanto, apesar
desses esforgos, ainda grande parte dos pacientes submetidos aos tratamentos
oncoldgicos de cabeca e pescogo experienciam intensas consequéncias colaterais
orais devido aos efeitos radioionizantes e quimioionizantes (PALMIERI et al., 2021,
JASMER et al., 2020 e | BROOK, 2021). Tais efeitos colaterais apresentam uma
relacdo de dose-dependéncia nas células saudaveis e, de acordo com MARTINEZ
et. al. (2020), a aplicacédo de doses acima de 45 grays (Gy) na cavidade oral
produzem graves efeitos que impactam diretamente na qualidade de vida dos
doentes, especialmente durante e ap6s o fim do tratamento radioterapico.

A toxicidade mais aguda e duradoura vivenciada pelos pacientes é a
hipofuncédo das glandulas salivares maiores que tem como principal consequéncia
a xerostomia, caracterizada como a sensagéao de boca seca (RIBEIRO et al., 2021).
Aproximadamente 80 a 100% dos pacientes apresentam algum grau de xerostomia
durante o tratamento oncoldgico (JENSEN et al., 2010 e PALMIERI et al., 2021) e
a alteracdo € comumente relatada pelos doentes nas primeiras semanas podendo
estender-se até dois anos apds o fim do tratamento (I BROOK, 2021).

As alteracOes salivares predispdem uma série de complicacdes que
interferem ndo somente na trajetéria dos tratamentos oncoldégicos como também
narotina alimentar dos individuos. Pacientes com disfuncéo das glandulas salivares

estdo mais sucetiveis a desenvolverem patologias como mucosite oral (MO)

17



(PINHEIRO et al., 2019) e disgeusia (PACHECO et al., 2019) por causa do
ressecamento da mucosa e vulnerabilidade a ulceracdo que pode ocasionar lesbes
no epitélio oral e nas papilas gustativas, além de dificuldades na fala e
principalmente na degluticdo de alimentos aumentando o risco de desnutricdo dos
doentes (VISSINK, et al., 2010).

As glandulas salivares maiores, pardtidas, submandibulares e sublinguais,
sdo responsaveis por aproximadamente 80% da producdo salivar (WC WU e
LEUNG, 2019). Possuem anatomia semelhantes com células ductais que
favorecem a producao da saliva e a transportam até os ductos excretores, células
acinares responsaveis pela composicdo salivar e matriz extracelular, células
mioepiteliais, endoteliais, estromais e fibras nervosas. Os &cinos serosos presentes
em exclusividade nas glandulas parétidas e em maior quantidade nas glandulas
submandibulares produzem saliva serosa aquosa, enquanto que 0S acinos
Mmucosos, presentes em menor quantidade nas glandulas submandibulares e em
maior quantidade nas glandulas sublinguais compfem a saliva mucosa, com
diferentes tipos de mucinas. A excrecao da saliva no meio bucal ocorre através dos
ductos excretores localizados na cavidade oral. Os ductos excretores das glandulas
parétidas, submandubulres e sublinguais sdo denominados de Stenon, Wharton e
de Rivinus e Bartholin, respectivamente (HOLMBERG E HOFFMAN, 2014).

Segundo a revisdo de WC WU e LEUNG (2019), os mecanismos de dano
radioinduzido as glandulas salivares ainda sdo em maioria desconhecidos.
Acredita-se que as doses de radiacao sobre as glandulas salivares levam a atrofia
das células acinares e consequentemente perda de funcdo. Também foi observado
diminuicdo de volume e substituicdo do parénquima glandular por tecido fibrético
em glandulas parétidas e submandibulares através de ressonancias magnéticas.
JASMER et. al. (2020) apontaram, além da perda de funcdo das células acinares,
guebras do DNA, aumento de prostaglandinas associadas a respostas
inflamatérias e aumento significativo na quantidade de espécies reativas de
oxigénio (EROS) com reducéo na atividade enzimatica responsavel pelo sequestro
desses radicais livres em glandulas salivares de camundongos apds a exposicao a
radiacgéo.

VISSINK et. al. (2010) descreveu a disfuncdo das glandulas salivares em

quatro etapas. A primeira, ocorre de 0 a 10 dias ap06s o inicio da exposicao a
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radiacdo e demonstra reducéo no fluxo, porém, nao observou-se alteracées nas
células acinares. De 10 a 60 dias ocorre a segunda etapa e observou-se expressiva
perda de células acinares e reducdo na excrecdo de amilase. Na terceira, que
ocorre de 60 a 120 dias, ndo observou-se alteracées. Na quarta e Ultima etapa, que
ocorre de 120 a 240 dias, observou-se perda significativa da funcdo glandular.
Observou-se também aumento na quantidade de células acinares na quarta etapa,
entretanto, essas apresentavam-se com alteracbes morfoldgicas, ou seja, néo
restabeleceram totalmente a sua funcéo.

Frente a esse contexto, em pacientes irradiados pode-se observar também
o comprometimento da capacidade tampé&o da saliva, ocasionando diminuicao do
pH salivar e principalmente alteracbes na composicdo da saliva, viscosidade,
mudanc¢as na concentragdo de proteinas, niveis de imunoglobulinas e coloracéo
(VISSINK et al., 2010).

A manutencdo da saude oral dos pacientes durante todo o curso do
tratamento oncoldgico é de extrema importancia para prevenir impactos negativos
na saude geral dos doentes. Em decorréncia da reducdo capacidade tampdao da
saliva aliada a diminui¢céo do pH do meio bucal, o desenvolvimento de um ambiente
altamente cariogénico e o risco de rapida progressdo de doenca periodontal sédo
favorecidos (CARVALHO, MEDEIROS-FILHO e FERREIRA, 2018). Pacientes
portadores de céancer de cabeca e pesco¢co tendem a ter uma higiene oral
insuficiente devido a presenca de sequelas da radioterapia, da quimioterapia e da
localizacdo do tumor. A rapida progressdo da doenca carie pode levar a dor, a
necessidade de tratamento endodéntico dependendo da sua extensao e em casos
extremos, a exodontia do elemento dental (LIESHOUT E BOTS, 2014). Além disso,
devido a imunossupressdo dos pacientes durante o periodo de tratamento
quimioterapico, se instalada e ndo controlada, o risco de uma doenca periodontal
evoluir para uma endocardite bacteriana é expressivamente aumentado (GOUVEA-
VASCONCELOS et al., 2020).

Um dos indicadores comumente utilizados para diagnostico e determinacéo
da gravidade da xerostomia em pacientes oncoldgicos de cabeca e pescoco € a
andlise dos sintomas pelos préprios pacientes (WONG et al., 2012). Através de
Questionarios de Qualidade de Vida, os doentes pontuam a intensidade dos

sintomas de boca seca. Exemplo desse questionario foi desenvolvido pela

19



Universidade de Michigan, que produziu um questionério especificamente para
avaliar a xerostomia e seu impacto na qualidade de vida geral e saude bucal dos
pacientes oncologicos (HENSON et al., 2001). A ferramenta baseou-se nas
analises dos 4 grandes e principais dominios envolvidos na qualidade de vida dos
individuos que sao: bem-estar fisico, bem-estar pessoal/psicoldgico, bem-estar
social e presenca de dores e desconforto (WONG et al., 2012).

Atualmente, ndo h4 tratamentos eficazes capazes de erradicar a xerostomia
(HAI MING WONG, 2014). Alguns métodos para o seu tratamento séo tidos na
literatura como paliativos, ou seja, reduzem os sintomas de boca seca que
incomodam e interferem diretamente na qualidade de vida dos pacientes, mas néo
atuam na recuperacdo das glandulas salivares, como € o caso da saliva artificial
(VISSINK et al.,, 2010 e LONCAR et al., 2011). Além disso, algumas marcas
comerciais apresentam sorbitol em sua composicéo, o qual pode induzir sintomas
gastrointestinais como diarréia (LONCAR et al., 2011).

Novos métodos vém ganhando destaque para prevencao e tratamento do
hipofluxo salivar, dentre eles destacam-se a utilizacdo de sialogogos sistémico,
acupuntura e estimulacédo elétrica nervosa transcutanea (VISSINK et al., 2010,
WONG et al., 2012 e RILEY et al., 2017). Outras alternativas ndo farmacoldgicas
como a terapia de fotobiomodulacdo (PBM-T) tornou-se um método de bastante
interesse clinico na Odontologia (SIMOES et al., 2010 e CRONSHAW et al., 2020)
e apresenta-se como uma terapia bem consilidada na literatura para tratamento das
sequelas orais produzidas pelos tratamentos oncoldgicos (LONCAR et al., 2011,
GONNELLI et al., 2016, PALMA et al., 2017, PACHECO et al., 2019, PINHEIRO et
al., 2019, ZADIK et al., 2019 e DA SILVA E PINHEIRO, 2022).

A acdo da PBM-T é bastante comparada a fotossintese que ocorre nas
plantas. A luz é absorvida e produz efeitos nas células. Luzes utilizadas nos
espectros vermelho e infravermelho sdo absorvidas por croméforos celulares
promovendo efeitos fotoquimicos e fotoelétricos que atuam no funcionamento
celular, gerando efeitos fotobiomodulatérios na inflamacdo, dor e reparacao
tecidual sem efeitos térmicos e mutagénicos (HUANG et al., 2009) possibilitando
novas atividades mitéticas nas células e sintese proteica (GONNELLI et al., 2016).

A absorcdo da energia e a transferéncia para células e tecidos sdo mediadas

pelo citocromo ¢ oxidase presente nas mitocondrias celulares (LONCAR et al.,
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2011), dessa forma, existe a conversao da energia luminosa do laser em energia
atil para as células, estimulando a producao de ATP. Além disso, o efeito da PBM-
T na modulagao da inflamacéo ocorre pela diminui¢cdo das EROS, pela reducgao de
mediadores inflamatérios como a cicloxigenase (COX-2) e diminui¢cdo do numero
de neutrofilos infiltrados na sinalizacdo da cascata inflamatéria.

E importante destacar que os parametros e protocolos mais adequados da
PBM-T com laser de baixa poténcia para xerostomia ainda n&o foram totalmente
definidos (OTON-LEITE et al., 2013 e PALMA et al., 2017), entretanto, devido ao
seu baixo custo, técnica néo invasiva e facilidade de aplicacdo, a PBM-T esta
disponivel na rotina clinica da maioria dos servi¢cos de oncologia (PINHEIRO et al.,
2019), sendo um importante adjuvante no tratamento de RT (GOLEZ et al., 2022).

Os estudos de LONCAR et. al. (2011), GONNELLI et. al. (2016), PALMA et.
al. (2017), HEISKANEN, ZADIK E ELAD (2020) e GOLEZ et. al. (2022) concluiram
gue ha uma tendéncia positiva para correlacdo entre os efeitos produzidos pela
PBM-T e melhora dos sintomas de xerostomia. Considerando que a literatura atual
ainda é escassa em relacao a utilizagcdo da PBM-T para o tratamento da xerostomia
e que a PBM-T pode estimular a sintese de ATP e auxiliar na bioestimulacao
tecidual, a presente pesquisa objetivou avaliar a eficacia da PBM-T no tratamento
da xerostomia e de lesbes orais em pacientes oncoldgicos. A hipétese nula deste
trabalho foi que a PBM-T nao acarretaria em melhora da qualidade de vida

relacionada a xerostomia e MO dos pacientes oncologicos tratados com RT e QT.
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2. REVISAO DE LITERATURA

A presente revisdo foi descrita em ordem cronoldgica.

HENSON et. al. (2001) investigaram a funcéo salivar e a qualidade de vida
de 20 pacientes ap6s 1 ano de tratamento radioterapico em que as glandulas
parétidas foram poupadas. O objetivo foi avaliar através de um questionario e de
medicOes do fluxo salivar se a preservacdo das glandulas parétidas acarretavam
em melhorias na qualidade de vida relacionada a xerostomia desses pacientes. O
questionario utilizado especificamente para xerostomia foi desenvolvido e validado
pela Universidade de Michigan e contemplava 15 questbes acerca do impacto
causado pela xerostomia em diversos dominios. Foi respondido pelos préprios
pacientes antes do inicio do tratamento radioterapico, na conclusdo do mesmo e 1,
3, 6 e 12 meses apos a conclusédo. Medicbes de fluxo salivar ndo estimulado e
estimulado também foram coletadas. Como resultados, observaram que o fluxo
salivar ap6és a conclusdo da radioterapia aumentou, porém nao apresentou
significancia estatistica em comparacdo com as coletas iniciais. As respostas do
guestionario apontaram piora da qualidade de vida dos pacientes na concluséo do
tratamento radioterapico em comparacdo com o0 inicio, entretanto apresentou
melhora significativa em 1 més ap0ds. As respostas em 12 meses permaneceram
piores do que a linha de base, porém melhores do que as respostas na conclusao
da radioterapia. Concluiram que ainda que as glandulas parétidas sejam poupadas
de radiacao, a qualidade de vida e a taxa de fluxo salivar diminuem em comparagao
com o inicio do tratamento.

HUANG et. al. (2009) descreveram a resposta a dose bifasica produzida pela
terapia a laser. O uso de luz infravermelha para reduzir dor, inflamacgéo e edema,
curar ferimentos e tecidos profundos/nervos e prevenir a morte celular € conhecido
ha mais de 40 anos. Apesar de varios artigos relatando positivamente sobre
experimentos in vitro, em modelos animais e em estudos clinicos randomizados, a
terapia com baixos niveis de luz ainda é um topico controverso na medicina devido
aos mecanismos complexos envolvendo fisiopatologia e a variedade de parametros
de iluminacao, como comprimento de onda, estrutura de pulso, densidade de poder
e tempo de tratamento. Umaresposta a dose bifasica foi frequentemente observada

nas quais os baixos niveis de luz obtiveram melhor efeito na estimulacédo e
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reparacao tecidual. A curva Arndt-Schulz é frequentemente utilizada para descrever
essa resposta. A terapia com baixos niveis de luz entregue a baixas doses tende a
funcionar melhor comparada a altas doses do mesmo comprimento de onda,
ilustrando o conceito basico da resposta a dose bifasica ou hormesis de Calabrese.
Fluxos de vermelho ou infravermelho de 3-5 J/cm?2 s@o benéficos in vivo. Os
mecanismos biomoleculares da terapia com baixos niveis de luz sugerem que
fétons séo absorvidos pelas mitocondrias, estimulando a producéo de ATP e baixos
niveis de EROS os quais ativam fatores de transcricdo, como NF-kB, que induzem
a transcricdo dos produtos benéficos da terapia. O NO envolvido pode ter sido
liberado pela fotoliberacéo dos seus sitios de ligacdo da cadeia respiratéria. Doses
baixas de éxido nitrico sdo benéficas quando comparadas a doses elevadas.
Acredita-se também que a terapia com baixos niveis de luz pode ativar fatores de
transcricdo, elevando as proteinas anti-apoptoticas e promovendo a sobrevivéncia
celular. Quando comparadas, o uso de altos niveis de luz tem efeito oposto. Espera-
Se que 0 avango nas pesquisas sobre 0 uso da terapia luminosa possa gerar maior
aceitacdo na medicina e no uso em doencas mais graves como doencas
degenerativas cerebrais e acidentes vasculares encefalicos.

JENSEN et. al. (2010) avaliaram através de uma revisao sistematica a
prevaléncia, a gravidade e o impacto que a hipofuncéo das glandulas salivares
exercem sobre a qualidade de vida dos pacientes com cancer. As bases de dados
utilizadas para essa revisdo foram MEDLINE, PubMed e EMBASE no periodo de
1989 a 2008. Foram incluidos 184 artigos que atenderam aos critérios de inclusao.
Os autores relataram que a hipofuncdo é dose-dependente da radiacdo e a
modalidade de tratamento que oferece maior dano as glandulas salivares é a
radioterapia. A maior prevaléncia da xerostomia é em pacientes com tumores de
cabeca e pescoco, porém ha uma porcentagem em menor gravidade de pacientes
pediatricos e pacientes que fazem tratamentos com iodo radioativo. O quadro
impacta negativamente a qualidade de vida de todos os pacientes e por esse motivo
estratégias de gerenciamento de toxicidade sdo necessarias para minimizar o dano
glandular induzido por tratamentos oncoldgicos.

SIMOES et. al. (2010) pesquisaram como a terapia a laser usada para
tratamento da MO pode influenciar nos sintomas de xerostomia e hipossalivacao

de pacientes submetidos a radioterapia de cabeca e pescoc¢o. Vinte e dois
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pacientes em tratamento radioterapico foram divididos em dois grupos, um grupo
de 12 pacientes que foram irradiados com a terapia a laser trés vezes por semana
e outro grupo de 10 pacientes que foram irradiados com a terapia a laser uma vez
por semana. O Protocolo de terapia a laser foi realizado com comprimento de onda
de 660 nm, 40 mW de poténcia, 6 J/cm? de energia irradiado durante 6 segundos
em cada ponto. Sialometrias ndo estimuladas e estimuladas também foram
realizadas, na primeira e na Ultima sessdo de laserterapia. Além disso, cada
paciente foi orientado a responder um questionario sobre sintomas relacionados a
xerostomia. O questionario era composto por 11 perguntas e 0s pacientes deveriam
responder de acordo com a frequéncia com que 0s eventos aconteciam. Apos a
aplicacao das terapias, os pesquisadores observaram como resultado uma melhora
significativa na qualidade de vida dos pacientes perante o questionario pos terapia
alaser. Observaram também que ndo houve diferenca significativa nas sialometrias
nao estimuladas para ambos os grupos antes e depois da terapia a laser, entretanto
para sialometrias estimuladas notaram um aumento na taxa do fluxo salivar pos
terapia a laser. Concluiram que aterapia a laser pode gerar estimulos positivos nas
glandulas salivares e diminuir os sintomas de xerostomia, entretanto s&o
necessarios mais estudos.

A revisdo publicada por VISSINK et. al. (2010) estudou o manejo da
hipofuncéo das glandulas salivares em pacientes com cancer de cabeca e pescogo
submetidos a radioterapia. Os autores abordaram que o dano sofrido pelas
glandulas salivares quando irradiadas ocorre a partir da lise de células acinares.
Um mecanismo possivel de explicacao para essa consequéncia € a perda seletiva
de membrana plasmatica dessas células, acarretando em perda da funcéo
secretora. O dano glandular radioinduzido é dividido em 4 fases. Formas de
prevencgédo das glandulas salivares como a IMRT que altera a entrega da radiagao
ao tecido alvo e tecidos adjacentes apresenta-se como uma maneira de reduzir
essa consequéncia tado recorrente. Entretanto, ainda assim alguns pacientes ainda
experienciam algum grau dessa toxicidade. Algumas estégias sdo tidas como
promissoras para recuperacdo da funcao residual das glandulas salivares. Entre
elas destacam-se: a administracdo de sialogogos sistémicos, acupuntura, terapia

de genes e terapias com células-tronco. Os autores concluiram que embora as
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estratégias sajam promissoras no tratamento da hipofuncdo das glandulas
salivares, novos estudos sdo necessarios para a utilizacdo segura das terapias.

Segundo LONCAR et. al. (2011), a xerostomia € uma gqueixa comum ha
populacao idosa causada pela reducdo do fluxo salivar. Atualmente existem poucos
métodos de tratamento efetivo para o controle da xerostomia e, na maioria dos
casos, esses métodos sdo apenas paliativos. O tratamento mais comum prescrito
€ a utilizacdo de saliva artificial, no entanto, precisa ser utilizada com frequéncia
por um longo periodo de tempo, sendo potencialmente erosiva para o esmalte
dentario. Essa pesquisa contou com 34 pacientes entre 43 e 74 anos com histérico
de xerostomia e, 16 novos pacientes sem histérico nenhum de xerostomia. Os 34
pacientes foram submetidos a terapia alaser com 904 nm de comprimento de onda,
com densidade média de energia de 29.48 J/cmz2, durante 120 segundos em cada
ponto por 19 dias consecutivos. Para ambos o0s grupos, as coletas de saliva
estimulada e ndo estimulada foram realizadas. Obtiveram resultados positivos em
relacdo a terapia a laser e a taxa de salivacao final aumentou até 0,13ml/min em
comparagdo com as coletas iniciais. Além disso, observaram também melhora na
taxa de salivacdo comparada ao grupo controle sem histérico de xerostomia.
Concluiram que a utilizacdo do laser em glandulas salivares de pacientes com
xerostomia é eficaz quanto a estimulacdo do fluxo salivar e pode induzir a
regeneracdo das glandulas. Pesquisas com um grupo maior de pacientes séo
necessarias.

WONG et. al. (2012) realizaram um estudo multi-céntrico de fase 2 para
avaliar a estimulacao elétrica transcutanea semelhante a acupuntura (ALTENS) em
comparacdao com a administracdo de pilocarpina no tratamento da xerostomia
induzida por radiagdo. O estudo contou com 47 pacientes que concluiram
tratamento radioterapico em 3 a 24 meses e que possuiam fluxo salivar igual ou
maior que 0,1 mL/min diagnosticado através de sialometria ndo estimulada. O
periodo de acompanhamento dos pacientes foi de 12 semanas com 24 sessdes de
ALTENS (2 sessdes por semana). O dispositivo foi acoplado em pontos pré-
determinados de acupuntura entregando 250 milissegundos de duragdo a uma taxa
de repeticdo de 4 Hz. Cada ponto foi estimulado a 10 segundos. Além disso, para
avaliacdo da xerostomia, 0s pacientes foram orientados a responderem ao

XeQOLS Questionario de Qualidade de Vida desenvolvido pela Universidade de
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Michigan. Como resultados, os autores observaram redugédo dos escores finais do
questionario com desvio padrdo de 35,9% + 36,1%, o que significou resposta
positiva da terapia proposta para o tratamento da xerostomia. Cinco pacientes
apresentaram toxicidades grastro-intestinais de graus leves. Os autores concluiram
que o tratamento com ALTENS foi eficaz para reducéo dos sintomas de xerostomia
em pacientes oncologicos, possibilitando o inicio da fase 3 do estudo.

OTON-LEITE et. al. (2013) analizaram o efeito da fotobiomodulagdo na
reducao das complicacdes bucais associadas a radioterapia de cabeca e pescoco.
Sessenta pacientes foram randomizados nos grupos controle e intervencéo. Para
a irradiacdo com laser de baixa intensidade os seguintes parametros foram
adotados: 35 mW de poténcia, 685 nm de comprimento de onda, 2 J/cm? de
densidade de energia aplicados em 59 pontos totais na cavidade oral por 25
segundos de exposicdo em cada ponto. As aplicacbes foram realizadas uma
semana antes do inicio da radioterapia, na 152 sessao e na 302 sessao. Todos 0s
pacientes foram submetidos a sialometrias ndo estimuladas e estimuladas. Os
autores observaram melhora significativa de complicagées como MO, presenca de
dor e aumento do fluxo salivar no grupo intervencdo quando comparado ao grupo
controle. Concluiram entdo que a fotobiomodula¢édo € um importante adjuvante no
tratamento de radioterapia para minimizar as complicacdes orais.

HAI MING WONG (2014) estudou as principais complicagbes orais em
pacientes submetidos a tratamentos oncoldgicos e quais sdo as estratégias de
manejo. Relatou, de maneira geral que as complicacdes envolvem dor, perda de
funcdo e infeccdes. Complicacbes como osteonecrose dos maxilares, trismo,
grandes resseccoes e fistulas sao relacionadas a cirurgia. O aparecimento de MO,
infec¢cBes fungicas, virais e bacterianas podem ser relacionadas a quimioterapia. A
presenca de xerostomia, a disgeusia e a MO induzida por radiacdo sao
complicagBes relacionadas a radioterapia. As estratégias de manejo envolvem
desde farmacos como antifingicos, aciclovir e nistatina voltados para as infeccdes
orais. E também o uso de terapias ndo medicamentosas como crioterapia e
laserterapia sdo pontuadas como opc¢Oes de tratamento para as diversas
complicacbes orais. Para a xerostomia, o autor pontua a utilizacdo de solugdes

bucais umectantes, saliva artificial além de sialogogos sistémicos.
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HOLMBERG E HOFFMAN (2014) estudaram a anatomia, a biogénese e a
regeneracdo das glandulas salivares. Esses topicos sdo de suma importancia para
compreender 0os mecanismos pelos quais as glandulas entram em disfuncéao e a
fisiologia natural. Os humanos apresentam trés pares de glandulas salivares
maiores: parétidas, sub-mandibulares e sublinguais que possuem anatomia
semelhantes e séo constituidas de células acinares serosas e mucosas. Localizam-
se no terco médio e inferior da face e comprrende, dentre as suas principais
funcdes, a lubrificacdo da cavidade oral, importante para fala, mastigacdo e
degluticdo dos alimentos. Algumas abordagens regenerativas tem sido estudadas
para minimizar o dano causado as glandulas salivares por diferentes patologias,
como a sindrome de Sjogren e a perda irreversivel da funcao por radiacdo. Essas
abordagens envolvem terapias génicas, que utiliza ainjecdo de um adenovirus para
induzir o epitélio ductal remanecente a secretar fluido salivar; terapias baseadas
em células tronco que utilizam a prépria célula do individuo para favorecer uma
nova proliferacdo celular secretora; terapias baseadas na substituicdo das
glandulas hipofuncionais por glandulas produzidas em laboratérios de engenharia
biomédica. Novos estudos ainda s6 necessarios para comprovar a eficacia e a
seguranca dessas terapias, entretanto, estudos pilotos in vitro realizados com
camundongos tem obtidos resultados promissores.

LIESHOUT E BOTS (2014) estudou sobre os efeitos da radioterapia no
esmalte dental. A céarie por radiagdo é um dos fatores que podem impactar
negativamente a qualidade de vida e saude oral dos pacientes oncoldgicos. A
revisdo contendo 25 artigos do PubMed sugeriu que a destruicdo do esmalte dental
ocorre logo apos a exposicao a radiagcdo e uma parte desse dano deve-se a perda
de saliva e suas propriedades protetoras. Além disso, 0s autores observaram um
padrao diferente de caries em dentes de pacientes que sofreram radioterapia e de
pacientes que ndo sofreram radioterapia. Concluiram que a radioterapia promove
alteracbes na estrutura do esmalte dentario que aliadas a perda de saliva
contribuem fortemente para o surgimento mais acelerado de lesdes de cérie.

Um estudo piloto desenvolvido por SALEH et. al. (2014) investigou o efeito
da laserterapia de baixa poténcia na hipossalivacao e xerostomia consequentes da
radioterapia de cabeca e pescoco. Esse estudo contou com 23 pacientes com idade

entre 37 e 69 anos diagnosticados e que receberam tratamento radioterapico para
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cancer de cabeca e pescoco. Foram divididos de forma randomizada em dois
grupos: grupo laser com 12 paciente e grupo controle com 11 pacientes. Todos 0s
pacientes realizaram sialomentrias ndo estimuladas e estimuladas no inicio e final.
A laserterapia foi realizada com comprimento de onda de 830 nm, 10 mW de
poténcia e 2 J de energia por ponto aplicado durante 20 segundos em cada ponto.
Foram irradiados 14 pontos por sessé@o e 0s pacientes realizaram um total de 12
sessbes em 6 semanaas. Os pacientes do grupo controle ndo receberam
irradiacdo. O tempo entre o término da radioterapia e inicio do estudo foi de 46
meses para o grupo controle e de 40 meses para o grupo laser. Apés o final da
laserterapia, os pesquisadores observaram que as sialometrias ndo estimuladas e
estimuladas nao sofreram diferencas significativas entre o inicio e o final em cada
grupo. Dessa maneira, puderam concluir que os resultados podem estar
relacionados ao efeitos tardios da radioterapia na estrutura glandular, como fibrose
e atrofia dos acinos. A hipotese de que o laser pode estimular a funcao residual das
glandulas ndo p6de ser concluida.

VOZZA et. al. (2015) realizaram um estudo comparativo com 0 objetivo de
investigar a eficacia do tratamento periodontal em pacientes com cancer
submetidos a tratamento quimioterapico. Cinquenta e quatro pacientes atenderam
aos critérios de elegibilidade do estudo. Todos os pacientes incluidos foram
avaliados com exames periodontais na linha de base (antes da QT), 21 dias ap0s
a QT e 210 dias apos a QT. Dois pacientes tiveram a intervencdo descontinuada.
Dos 52 pacientes incluidos, os pesquisadores observaram doenca periodontal
prevalente em 35,2% na linha de base da avaliagdo. Houve reducéo significante na
periodontite apo0s a terceira avaliagdo caracterizada por diminuicdo do indice de
placa, diminuigcdo do sangramento a sondagem e diminui¢do da profundidade de
sondagem, resultando em maior controle da doenca periodontal e melhor estado
de saude bucal dos pacientes. Os autores concluiram que o acompanhamento
odontolégico aliado ao tratamento periodontal sdo eficazes na manutencdo da
saude oral dos pacientes em tratamento oncoldgico.

GONNELLI et. al. (2016) investigou em um estudo prospectivo de duracéo
de 2 anos a acgéo do laser de baixa poténcia na prevencao do hipofluxo salivar em
pacientes oncoldgicos de cabeca e pesco¢co apds os tratamentos de quimioterapia

e radioterapia. O estudo contou com 23 pacientes divididos aleatériamente em dois
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grupos: controle e intervencéo. Os pacientes do grupo controle receberam apenas
suporte clinico odontolégico. O grupo intervencao contou com aplicacdo do laser
de baixa poténcia com 660 nm, 40 mW e 10 J/cm? aplicado em 24 pontos da
cavidade oral intraoralmente. O tempo de exposicao foi de 10 segundos por ponto
e o tamanho da ponta do emissor era de 0,04 cm2. O mesmo laser também foi
aplicado extra-oralmente com os seguintes parametros: 780 nm, 15 mW e 3,8 J/cm?
aplicado em 16 pontos localizados nas glandulas parétidas e submandibulares. O
tempo de exposicao foi de 10 segundos por ponto. Além disso, todos os pacientes
foram submetidos a sialometrias estimiladas e ndo estimuladas. Obtiveram
resultados estatisticamente significantes em relacdo as comparacdes iniciais e
finais dos fluxos salivares. Concluiram entéo que o laser de baixa poténcia foi capaz
de prevenir o hipofluxo salivar em pacientes oncolégicos de cabega e pescoc¢o apos
o término dos tratamentos.

PALMA et. al. (2017) investigaram o efeito da terapia a laser na
hipossalivacao, pH salivar e qualidade de vida em pacientes com cancer de cabeca
e pescoco pos tratamento com radioterapia. O estudo contou com 29 pacientes
com xerostomia relatada que foram submetidos a aplicacGes de laser duas vezes
na semana durante 3 meses, totalizando 24 sessdes. Os parametros utilizados para
laserterapia foram 808 nm, 30 mW, 7,5 J/cm?, 10 s, 0,3 J e spot de 0,04 cm?
irradiados em 22 pontos. Para caracterizagcdo da hipossalivacao, sialometrias nédo
estimuladas e estimuladas foram realizadas no inicio e no final das aplicagdes de
laser, além disso, o pH salivar foi aferido com duas escalas de diferentes
graduacdes. ApoOs as aplicacdes, os autores observaram aumento no fluxo salivar
estimlado e néo estimulado. Concluiram que a laserterapia foi eficaz no tratamento
da xerostomia radioinduzida em pacientes com cancer de cabeca e pescoco.

RILEY et. al. (2017) estudaram através de uma revisdo sistematica
intervencdes farmacologicas para tratamento da disfuncéo das glandulas salivares.
As bases de dados utilizadas para a busca de artigos foram: Cochrane Oral Health's
Trials Register, Cochrane Central Register of Controlled Trials, Cochrane Library,
MEDLINE Ovidio, Embase Ovidio, CINAHL EBSCO, Biblioteca Virtual em Saude
LILACS BIREME, Anais da Conferéncia Zetoc e OpenGrey. Também utilizaram o
Registro de Ensaios Continuos do Instituto Nacional de Saude dos EUA e a

Plataforma Internacional de Registro de Ensaios Clinicos da Organizacdo Mundial
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da Saude para ensaios em andamento. Foram incluidos 39 ensaios clinicos
randomizados que totalizaram 3520 participantes. Evidéncias de baixa qualidade
foram encontradas para o efeito da amifostina sobre a xerostomia de moderada a
grave pos tratamento radioterapico. Evidéncias de qualidade muito baixas foram
encontradas para o medicamento pilocarpina no tratamento da xerostomia e
hipofluxo salivar e melhora na qualidade de vida. Algumas evidéncias de baixa
qualidade relacionaram a pilocarpina a um aumento de sudorese. Evidéncias
insuficientes foram encontradas para relacionar a palifermina a melhora do quadro
de xerostomia e melhora na sobrevida/qualidade de vida dos pacientes. Por fim
concluiram que ndo ha evidéncias suficientes para apontar que esses
medicamentos séo capazes de atuar eficientemente no tratamento da xerostomia
e hipofluxo salivar em pacientes portadores dessas disfuncoes.

SUN et. al. (2017) realizaram um estudo comparativo para investigar a
relacao entre doenca periodontal crénica e o surgimento de lesdes pré-cancerosas
gastricas. Foram incluidos 35 pacientes diagnosticados com lesdes pré-cancerosas
gastricas pareados a 70 paciantes sem diagndéstico para lesdes gastricas pré-
cancerosas. Exames clinicos da cavidade oral, coleta de saliva estimulada e coleta
de placa bacteraiana presente nos pacientes foram realizados afim de avaliar a
colonizacao da microbiota oral presente na saliva e nas placas dental. Observaram
que o grupo de pacientes com lesfes gastricas apresentou maior sangramento a
sondagem durante o exame clinico e maior diversidade de patégenos periodontais
na microbiota oral como T. forsythia, T. denticola e A. actinomycetemcomitans, que
associados ao ndo uso regular de fio dental podem ser caracterizados como fatores
gue aumentam o risco do surgimento de lesdes gastricas pré-cancerosas.

BRZAK LONCAR et. al. (2018) avaliou por meio de um estudo clinico
randomizado a eficacia de dois comprimentos de onda de fotobiomodulagdo em
glandulas salivares para tratanavamento de hipossalivacdo. O estudo contou com
30 pacientes incluidos livres de radioterapia e sindrome de Sjogren que foram
divididos aleatoriamente em dois grupos. O equipamento de laser de baixa poténcia
utilizado foi configurado para fornecer 30 mW de poténcia e comprimento de onda
de 685 nm, e, 30 mW de poténcia e 830 nm de comprimento de onda. Ambos os
parametros foram aplicados por 10 dias consecutivos em todos os pacientes. Para

o diagnéstico de hipossalivacdo, foram realizadas sialometrias estimuladas. A
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densidade de energia cumulativa em cada glandula foi de 18 J/cm? em ambos os
comprimentos de onda. Os resultados apontaram um aumento na taxa de fluxo
salivar do grupo que recebeu o comprimento de onda de 830 nm comparado ao
grupo que recebeu 685 nm. Os autores concluiram que ambos os comprimentos
de onda foram eficazes no tratamento da hipossalivagédo e que o comprimento de
onda de 830 nm oferece uma ligeira superioridade de resultados.

BULGARELI et. al. (2018) avaliaram os maiores fatores de impacto da saude
bucal na pratica das atividades diarias em adolescentes, adultos e idosos. O estudo
transversal foi realizado com base estadual. Ao total, 17.560 individuos foram
avaliados em 163 municipios do Estado de Sédo Paulo compreendendo as idades
de 15-19 anos, 35-44 anos e 65 anos ou mais. Foram realizados exames da
cavidade oral para determinar a prevaléncia de doenca céarie, doenca periodontal,
ma oclusdo e necessidade do uso de préteses dentarias. As variaveis foram
medidas através de um questionario ou isoladamente. O questionario deveria ser
preenchido pelo préprio individuo e avaliava a percep¢do do mesmo quanto aos
impactos causados pelo seu estado de saude bucal atual em suas atividades
diarias. As varidveis que foram medidas isoladamente eram referentes a perfil
demogréfico e perfil socioeconbémico, acesso aos servicos de saude bucal e indice
de CPO-D (dentes cariados, perdidos e obturados). Apos as analises dos
resultados observaram que em relacdo ao perfil demografico, o sexo feminino e a
etnia parda tem mais chances de sofrerem impactos nas atividades diarias
causados por agravos na saude bucal. Em relagdo ao perfil socioecondémico,
individuos com renda familiar de ate R$1.500,00 tem mais chances de sofrerem
reflexos de problemas de saude bucal em suas atividades diarias.

CARVALHO, MEDEIROS-FILHO E FERREIRA (2018) elaboraram através
de uma revisdo sistematica um guia de praticas em saude bucal para pacientes
oncoldgicos. A busca literaria para compor a revisao foi através de estudo clinicos
randomizados e revisfes sistematicas envolvendo pacientes oncologicos e
tratamento das complicacbes orais durante o periodo de tratamento. O guia
produzido aborda importantes pontos como instrucdo de higiene oral diaria, além
de hidratacdo, administracdo de farmacos como a nistatina, aciclovir, substitutos

salivares e laserterapia para prevenir e impedir o0 agravamento das sequelas orais
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e infeccBes oportunistas adquiridas durante o periodo de tratamento oncoldgico, ja
que os doentes estdo susceptiveis devido a imunodepressao.

SOHN et. al. (2018) realizaram um estudo clinico randomizado para avaliar
os efeitos dos cuidados de higiene oral em pacientes com cancer de cabeca e
pescoco durante o periodo de tratamento radioterapico. Quarenta pacientes foram
randomizados em grupos controle e experimental. Todos os pacientes foram
submetidos a exame clinico da cavidade oral e indice de placa no inicio do
tratamento e ap6s 8 semanas de tratamento com radioterapia. Os pacientes do
grupo foram instruidos quanto a higiene bucal, técnica de escovacao e aplicacao
de verniz fluoretado. Os pacientes do grupo controle foram submetidos a somente
aplicacao de verniz fluoretado. O verniz fluoretado foi aplicado em ambos os grupos
1 vez por semana durante as 8 semanas. Os resultados apontaram melhora do
indice de placa em ambos os grupos apds as 8 semanas porem sem diferenca
significativa entre os grupos e melhora significativa da margem gengival em ambos
0s grupos. Os autores concluiram que os cuidados de higiene oral sdo importantes
e eficazes para manutencéo da salde bucal em pacientes com cancer de cabeca
€ pescogo.

Um estudo de caso publicado por PACHECO, SHAPOCHNIK e DE SA
(2019) relatou o uso do laser de baixa poténcia para o tratamento de disgeusia
pelos efeitos da radioterapia e quimioterapia em pacientes oncologicos. O estudo
contou com uma paciente de 63 anos de idade em tratamento quimioterapico para
cancer de mama. Sua principal queixa durante o tratamento de quimioterapia foi a
perda do paladar nas percepcdes de doce e sal. Para tratamento foi proposto para
a paciente terapia a laser na cavidade bucal e irradiacdo intravascular do sangue
com o método ILIB. A aplicacdo da terapia de fotobiomodulagcédo na cavidade oral
contou com um laser de baixa poténcia de 100 mW de poténcia, 660 nm de
comprimento de onda, 1 J/cm?2 de energia durante 10 segundos em cada ponto da
cavidade oral. A terapia de irradiacdo intravascular do sangue contou com
aplicacao por 15 minutos na artéria radial do punho. As aleteracdes sensoriais
foram medidas em escala que variava de 1 a 3. A paciente foi acompanhada duas
vezes por semana durante dois meses. Apds aplicacdo das terapias, observaram
gue o efeito desejado foi atingido e foi crescente até a normalizacdo das funcdes

sensoriais gustativas. Concluiram entdo que a terapia de fotobiomodulacao
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juntamente com a terapia de irradiacdo intravascular do sangue (ILIB) s&o eficazes
no tratamento de disgeusia decorrente dos efeitos da radioterapia e quimioterapia.

PINHEIRO et. al. (2019) avaliaram o efeito da terapia de fotobiomodulagéo
em conjunto com a terapia fotodinamica (PDT) para tratamento da MO em
pacientes com cancer. A amostra contou com trinta e um pacientes com lesdes de
MO divididos por conveniéncia em 2 grupos. No primeiro grupo 0s autores
avaliaram a aplicacao clinica da terapia de fotobiomodulag&o isolada. No segundo
grupo, os autores avaliaram a aplicacao clinica da terapia de fotobiomodulagdo em
conjunto com a terapia fotodinamica. Os parametros do laser para realizacdo da
terapia de fotobiomodulagdo corresponderam a comprimento de onda 660 nm,
modo continuo, energia de 4 J, densidade de energia 142 J/cm?, irradiacdo de 40 s
por ponto aplicados em 61 pontos da cavidade oral excluindo a &rea do tumor. Para
a terapia de fotobiomodulacado, os pacientes foram orientados a bochecharem 20
mL do fotossensibilizante curcumina por 5 minutos, em seguida a cavidade oral foi
irradiada com led azul por 5 minutos. As aplicacdes dos protocolos foram realizadas
semanalmente durante 4 semanas. Apos o términos das aplicacdes, observaram
gue os graus das lesdes de MO diminuiram e no grupo que utilizou a terapia de
fotobiomodulacdo em conjunto com a PDT, o tempo de cura da MO foi
significativamente menor. Concluiram que a fotobiomodulagcdo e a terapia
fotodinadmica séo alternativas no tratamento da MO.

A revisdo apresentada por WC WU e LEUNG (2019) teve como objetivo
apresentar os efeitos adversos da xerostomia e hipofuncéo das glandulas salivares
frente a estimulos radioterapicos em pacientes oncoldgicos. Uma énfase € dada as
principais mudancas na composicdo salivar. A saliva € o mais importante
componente fluido no meio bucal, suas funcdes remetem a protecao, lubrificacéo,
limpeza e manutencao da integridade dos tecidos bucais. Além disso, ela também
desempenha fungdes relacionadas a fala, ao paladar, a mastigacéo e degluticdo
sendo gravemente afetadas quando os pacientes sdo expostos a radioterapia e/ou
quimioterapia, tendo influéncia significativa na qualidade de vida desses pacientes.
As glandulas salivares maiores sao responsaveis por cerca de 90% da producéo
de saliva e quanto ao tipo de secre¢do, sao classificadas como: mista
principalmente serosa nas submandibulares, estritamente serosa nas parétidas e

mista principalmente mucosa nas sublinguais. A secrecdo de saliva € controla pelo
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sistema nervoso autbnomo e sua producdo ocorre em resposta a estimulos
nervosos. O bicarbonato (HCO3) presente em grandes concentragdes atua em uma
das principal fungdes da saliva, a capacidade de tamponamento. A medida que a
producao e excrecao de saliva diminui, as contribui¢cées do sistema tampéao tornam-
se prejudicadas, consequentemente as atividades de cérie tornam-se ativas em
pacientes com historico de hipossalivacdo. Além disso, esses pacientes também
ficam susceptiveis a qualquer infeccdo oportunista na mucosa. Pacientes em
tratamento radioterapico principalmente na regido de cabeca e pesco¢o possuem
as glandulas salivares maiores afetadas, geralmente as doses de radiacao
consistem em 50 a 70 Gy de 5 a 7 semanas. Tal dose é suficiente para causar
danos irreversiveis as glandulas salivares e consequentemente uma serie de
complicagbes orais agudas a longo ou curto prazo. Deve-se levar em consideracao
gue a patogénese dessas complicacfes € multifatorial, portanto, o tratamento seja
ele paliativo ou preventivo deve ter carater interdisciplinar para que as
complicagbes orais possam ser minimizadas visando a qualidade de vida dos
pacientes oncolégicos.

ZADIK et. al. (2019) realizaram uma revisao sistematica para a formulacao
de um guideline sobre terapia de fotobiomodulacdo para prevencao e tratamento
de MO em pacientes oncoldgicos. A base de dados para a revisdo sistematica foi
o PubMed e o Web of Science. Foram incluidos estudos que utilizaram a
fotobiomodulacdo para prevencado de MO em pacientes submetidos a transplante
de células-tronco hematopoiéticas, radioterapia de cabeca e pescogo sem
associacao com guimioterapia e radioterapia de cabeca e pesco¢o com associacao
de quimioterapia. Os parametros propostos apresentaram resultados consistentes
em relacdo ao efeito da fotobiomodulacdo na prevencédo e tratamento da MO e
recomendam a utilizacdo de comprimentos de onda entre 630 — 660 nm.

BAGLEY et. al. (2020) avaliou a qualidade de vida relacionada a xerostomia
em 69 pacientes portadores de carcinoma orofaringeo e em tratamento de terapia
de protons de 2012 a 2016. A qualidade de vida foi relatada pelos préprios
pacientes através das respostas ao questionario de qualidade de vida desenvolvido
pela Universidade de Michigan. Os pacientes responderam ao questionario
presencialmente, via correio, via telefone ou método eletrénico seguro e o periodo

de avaliacao foi: previamente ao inicio do tratamento, durante o tratamento e apo0s
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o fim do tratamento. Esse ultimo periodo contemplou os seguintes momentos: 2, 4,
6, 8 e 10 semanas apos, e, 2, 2,5, 3, 3,5 e 4 anos apoés o fim do tratamento. O
guestionario continha 15 questfes que avaliou dominios como fisico, pessoal,
social e dor e cada item foi pontuado de acordo com uma escala Likert de 0-4
pontos, com pontuagbes mais altas indicando gravidade de sintomas. Como
resultado, obtiveram pontuacfes mais altas refletindo em pior qualidade de vida
durante o tratamento com melhora significativa em 10 semanas ap6s o fim do
tratamento. 2 anos apos o fim do tratamento as pontuagcdes ainda indicaram uma
melhora porém ainda permaneceram bem acima das pontuacdes iniciais do
guestionario, levando a hipotese de nao recuperacédo total da qualidade de vida
relacionada a xerostomia. Em concluséo, os dados obtidos forneceram importantes
correlagdes sobre o curso do tratamento com terapia de prétons e qualidade de
vida relacionada a xerostomia dos pacientes incluidos.

CRONSHAW et. al. (2020) avalivaram através de uma revisdo sistematica
com meta-analise os parametros de fotobiomodulacéo utilizados na odontologia. 38
ensaios clinicos randomizados foram incluidos a partir das bases de dados
PubMed, Cochrane e Google Scholar no periodo de 2009 a 2020. Observaram que
a definicdo dos parametros dosimétricos tem alta relacdo com as taxas de sucesso
ou insucesso dos tratamentos propostos. Além disso, observaram também uma
forte associagcdo entre o tamanho da ponta do emissor de laser com efeitos
positivos ou negativos de resultados. Com a revisdo dos artigos, concluiram que
para alcancar os resultados previstos nos tratamentos com fotobiomodulgéo,
estudos mais aprofundados acerca dos parametros dosimeétricos e os tecidos-alvo
séo essenciais.

O estudo desenvolvido por FONSECA et. al. (2020) relatou que a
radioterapia € amplamente utilizada e seu potencial destrutivo aos dentes é um
topico controverso. O trabalho objetiva investigar a radiacdo ionizante como fator
de risco independente para mudancas fisicoquimicas da juncdo dentina-esmalte,
levando a cariogénese (25% de todos os pacientes submetidos a redioterapia) e
delaminacdo do esmalte. Dos 154 estudos revisados, 8 foram compativeis com 0s
critérios de inclusdo.A radioterapia de cabeca e pescoco pode ter impacto
fisicoguimico negativo na juncédo dentina-esmalte, predispondo a cariogénese e

delaminacdo de esmalte. Efeitos na microrigidez, propriedades nanomecanicas,
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padrdes de indentacdo, padrbes micromorfolégicos e a expressédo/ativacdo das
metaloproteinases da matriz na jungdo dentinho-esmalte, foram o0s principais
desfechos avaliados. Essas avaliagbes dos estudos foram feitas com
imunohistoquimica, microindentacdo, espectroscopia raman, microscopia confocal,
zimografia in situ, elementos finitos, tomografia de coeréncia optica e andlise
enzimatica/proteica. Essa revisao sistematica, com estudos heterogéneos, sugere
que a radioterapia age como fator de risco independente no dano organico e
inorganico a juncao dentina-esmalte. Novos estudos sdo necessarios para associar
as propriedades fisico-quimicas da radioterapia ao potencial danoso que pode
ocasionar delaminacédo do esmalte e cariogénese.

A revisdo de GOUVEA-VASCONCELOS et. al. (2020) investigou o0s
sintomas envolvidos na patogénese da cérie por radiacdo. Céries relacionadas a
radiacdo sdo doencas de potencial destrutivo que impactam na qualidade de vida
de pacientes com cancer de cabeca e pescoco que fazem radioterapia. O objetivo
desse trabalho é acessar 0s sintomas dentre esses pacientes e discutir o papel
dessas alteracBes na fisiopatologia das céries relacionadas a radiacdo. Os
sintomas mais comuns observados foram disfagia, xerostomia, dor, alteracdes de
paladar, fadiga, perda de apetite, perda de peso, nauseas, vomitos. Os resultados
foram que o tratamento do cancer de cabeca e pesco¢o gera sintomas orais que
alteram dietas, higiene oral precéria, fragilidade do esmalte os quais geram um
ambiente com alto potencial cariogénico. Protocolos futuros devem levar isso em
consideracdo. Foram investigados 4611 estudos. Apos excluséo de fatores, foram
eleitos apenas 11 para revisdo. Todos os estudos revisados reportaram o0s
sintomas acima descritos. Efeitos adversos do tratamento do cancer representam
profundas e duradouras alteracdes que prejudicam a qualidade de vida devido ao
desequilibrio entre a microbiota e o paciente, alterando o biofilme e criando um
ambiente favoravel para céaries. Pacientes com cancer de cabeca e pescoco
raramente tem sintomas unicos. Logo, entender os sintomas é de sumaimportancia
para a qualidade de vida dos pacientes. Ha evidéncias de que esses sintomas
podem contribuir indiretamente para a cariogénese. Assim, 0s protocolos e
tratamentos devem levar esses sintomas e toxicidades em considerac¢ao no futuro.

HEISKANEN, ZADIK E ELAD (2020) avaliaram a fotobiomodulacdo na

disfuncao das glandulas salivares de pacientes com cancer através de uma revisao
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sisteméatica. A base de dados utilizada para o estudo foi o PubMed e 15 artigos
foram incluidos. Dos 15 estudos, 13 eram estudos clinicos e 2 eram relatos de caso.
Observaram que os resultados dos trabalhos sao conflitantes a respeito da
efetividade da fotobiomodulacdo nas desordens das glandulas salivares em
pacientes oncoldgicos, mas que existe uma tendéncia muito promissora para essa
relagdo. Novos estudos séo necessarios para afirmar o beneficio.

O estudo publicado por JASMER et. al. (2020) abordou sobre os
mecanismos de disfuncéo induzida por radiacdo das glandulas salivares. Modelos
animais forneceram indicios de que o dano induzido pela radiacdo esta ligado a
principalmente morte das células acinares, quebras de DNA e producdes
excessivas de EROS que leva a resposta inflamatdria e apoptose celular. As
consequéncias radioterdpicas podem ter inicio logo ap0s as primeiras exposi¢coes
a radiacdo e resultam em importantes alteacfes de volume, viscosidade e
composicao. Algumas vias alternativas como dano ao tecido nédo epitelial glandular
como tecido vascular e nervoso também sao levadas em consideragdo. Algumas
terapias s&o descritas como promissoras no tratamento da disfungéo de glandulas
salivares induzidas por radiacdo, como técnicas poupadoras de radiacdo em
glandulas salivares, radioterapia por feixe de proétons, transplante de glandulas
submandibulares, além do uso de saliva artificial, sialogogos e radioprotetores para
alivio dos sintomas. Estudos acerca de terapias contendo células-tronco para
reparacao estdo em crescimento.

LOPEZ-PINTOR et. al. (2020) investigaram a eficacia de produtos topicos
para boca seca em pacientes submetidos a hemodialise com xerostomia. O estudo
piloto contou com 25 pacientes que receberam produtos tOpicos para tratar dos
sintomas de boca seca como cremes dentais, enxaguantes bucais e solugdes
umectantes bucais. Os pacientes foram orientados a utilizarem os produtos por 4
semanas e também preencheram uma escala VAS para avaliar os sintomas de
xerostomia no ato da incluséo do paciente no estudo, 2 e 4 semanas apos o fim do
tratamento. Obtiveram resultados significantes para a melhora na qualidade de vida
dos pacientes, porém observaram que o0 peso dos pacientes reduziram
significativamente no mesmo periodo. Concluiram que o uso de produtos topicos
para tratamento da xerostomia em pacientes submetidos a hemodialise séo

eficazes, porém novos estudos sdo necessarios para firmarem a constatacao.
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LOUZEIRO et. al. (2020) realizaram uma revisao sistemética e meta-analise
de estudos controlados sobre a prevencao da hipossalivacdo pela terapia de
fotobiomodulag&o em pacientes submetidos a tratamento radioterapico. As bases
de dados para as buscas dos estudos compreenderam o PubMed, MEDLINE,
Embase, Cochrane, Scopus, LILACS, EBSCO e Web of Science. Ao total, seis
ensaios clinicos controlados foram incluidos. A hipossalivacdo foi mensurada a
partir de sialimetrias ndo estimuladas e estimuladas e, a xerostomia foi mensurada
a partir de questionarios que avaliavam a percep¢do do paciente para tal
sintomatologia. Para o fluxo ndo estimulado de saliva, cinco estudos relataram
aumento a partir da 152 sessao de radioterapia. Para o fluxo estimulado de saliva,
nao foi observada diferenca entre os grupos de 3 estudos no periodo de avaliacao.
Com relacdo a xerostomia, nao foi observada diferengas entre os grupos de dois
estudos que utilizaram questionarios no periodo de avaliacdo, porém, nos dois
estudos os pacientes relataram piora dos sintomas a partir da 152 sessao de
radioterapia. Em concluséo, a presente revisdo encontrou baixa qualidade de
evidéncia dos estudos incluidos devido a ndo padronizacdo dos protocolos de
laserterapia utilizados, isso implica em resultados conflitantes e incertos, portanto,
0s autores concluiram que a fotobiomodulacdo pode ter efeitos de minimizar a
hipossalivacao, porém novos estudos sado necessarios.

O trabalho desenvolvido por MARTINEZ et. al. (2020) avaliou a qualidade de
vida relacionada a salde bucal dos pacientes portadores de sindrome de Sjogren
primaria. Foram incluidos 120 pacientes, dentre eles, 60 eram portadores de
sindrome de Sjogren primaria e os outros 60 foram considerados controle. Para
avaliacdo da qualidade de vida geral, todos os pacientes foram orientados a
responderem um questionario de qualidade de vida de 36 perguntas. Para
avaliacdo da saude bucal, utilizaram o questionario de qualidade de vida voltado
para xerostomia desenvolvido pela Universidade de Michigan composto por 15
perguntas. Além disso, os sintomas orais foram classificados de acordo com a
escala visual analégica que analisou dificuldade para falar, dificuldade para engolir,
guantidade de saliva na boca, secura da boca, secura da garganta, secura dos
labios, secura da lingua e nivel de sede. Todos os pacientes também foram
submetidos a medicdo do fluxo salivar ndo estimulado para avaliacdo de hipofluxo

salivar. Os resultados quanto aos escores do questionario utilizado para avaliacao
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da qualidade de vida geral foram mais baixos nos pacientes portadores de
sindrome de Sjogren primaria, caracterizando pior qualidade de vida, enquanto que
0s escores do questionario para xerostomia foram melhores comparados ao
questionario de qualidade de vida geral. Em contrapartida, observaram piores
medidas de fluxo salivar ndo estimulado nos pacientes com sindroma de Sjogren
primaria. Dessa forma, ap0s as correlacbes feitas entre respostas dos
questionarios, sintomas orais e avaliacdes do fluxo salivar, concluiram que
pacientes com sindrome de Sjogen primaria apresenta uma pior qualidade de vida
comparada aos pacientes controles.

SHIN et. al. (2020) realizaram um estudo de caso-controle para avaliar a
associacdo entre periodontite e cancer bucal através da localizacdo primaria do
tumor e estadiamento (TNM). Os pacientes incluidos foram divididos em 2 grupos:
controle e experimental. A periodontite foi avaliada pela perda Ossea alveolar
através de radiografias panoramicas. ApOs a analise dos resultados, os autores
observaram que no grupo experimental, a periodontite foi um fator de risco
importante e significante que aumentou em 3,7 vezes a propensao ao
desenvolvimento de cancer bucal comparado ao grupo controle de pacientes sem
periodontite. Concluiram que os riscos do surgimento de lesdes cacerosas bucais
podem ser modulados mediante a reducao de doenca periodontal.

| BROOK (2021) realizou uma revisdo com o objetivo de apresentar os
efeitos colaterais imediatos significantes para pacientes com cancer de cabeca e
pescoco em uso de radioterapia. A probabilidade e severidade de efeitos colaterais
dependeu da dose da radiacdo, tempo de exposicado e areas expostas. Os efeitos
colaterais incluiram mucosite, odinofagia, disfagia, xerostomia, dor orofacial,
dermatite, radionecrose laringea, calvicie, nauseas e vomitos e perda de peso.
Essas complicacdes podem interferir e atrapalhar o tratamento apesar de, em sua
maioria, desaparecerem ao longo do tempo. O reconhecimento e tratamento
precoce dessas complicacbes podem melhorar a saude, qualidade e expectativa
de vida dos pacientes expostos, reduzindo o desafio que é lidar com o tratamento
da doenca-base.

PALMIERI et. al. (2021) estudaram as principais complicacdes orais agudas
em pacientes portadores de cancer de cabeca e pesco¢co submetidos a tratamento

de quimioterapia associada a radioterapia. Vinte pacientes foram avaliados
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semanalmente durante o periodo de tratamento oncoldgico de acordo com o0s
critérios de inclusdo do estudo. A dose total de radioterapia dos pacientes foi de 60
Gy e o quimioterapico associado foi a cisplatina em dose de 100 mg/mL. Todos os
pacientes foram submetidos a aplicacéo de laser de baixa poténcia para prevencao
de MO. Os parametros para prevencao foram de 10 W, 10 J e 10 segundos de
aplicacdo por ponto em pontos distribuidos por toda a cavidade oral. Ao notarem o
aparecimento de alguma ulcera, os parametros mudaram para 40 W e 60 J, com 1
minuto de aplicacdo em cada Ulcera. Todos o0s pacientes avaliados no estudo
apresentaram algum grau de MO até o final do tratamento e o grau das lesdes
pioraram ao longo das semanas de radioterapia. 15% dos pacientes apresentaram
xerostomia na primeira semana de radioterapia e até o final do tratamento, todos
0S pacientes apresentaram graus mais elevados dessa complicacdo. 50% dos
pacientes apresentaram disfagia na primeira semana de radioterapia e até a tltima
semana todos o0s pacientes avaliados apresentaram disfagia de grau leve a
moderado. 40% dos pacientes apresentaram disgeusia ap0s a primeira semana de
radioterapia. Concluiram o estudo com base nos achados consistentes de que os
pacientes submetidos a tratamentos oncoldgicos de cabeca e pescoco apresentam
consequéncias orais importantes que interferem diretamente na qualidade de vida
dos doentes.

O estudo quantitativo de RIBEIRO et. al. (2021) contou com 23 pacientes
com cancer de cabeca e pescoco tratados com radioterapia e avaliou a acao da
fotobiomodulacédo para a prevencao da MO e estimulacdo das glandulas salivares.
Foi utilizado um laser de baixa intensidade com o0s seguintes parametros:
intraoralmente com 15 mW de poténcia, 830 nm de comprimento de onda, 2,4 J por
ponto, 12 J/cm? de densidade de energia, 10 s de aplicagéo por ponto aplicado trés
vezes por semana em dias alternados durante todo o periodo de radioterapia. Para
0 protocolo extra-oral utilizou-se 30 mW de poténcia, 0 mesmo comprimento de
onda, 7,5 J/cm? de densidade de energia, 0,3 J por ponto e 10 s de aplicacdo
durante 0 mesmo periodo. Sialometrias foram utilizadas durante e apds o
tratamento para medir o fluxo salivar produzido pelos pacientes. Além disso, a
xerostomia também foi aferida através de pontuacgfes subjetivas dos pacientes. Os
resultados obtidos revelaram que dos 23 pacientes incluidos, 15 permaneceram

com o fluxo salivar inalterado apds o tratamento, apenas 3 pacientes evoluiram com
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fluxos salivares reduzidos caracterizando hipofuncdo das glandulas salivares. As
andlises das respostas subjetivas apontaram que 52% dos pacientes
permaneceram sem alteragdes significantes quanto a percepcao da xerostomia.
Concluiram entdo que a fotobiomodulacédo ndo acarretou em melhora significativa
na queixa da xerostomia dos pacientes.

A revisao sistematica publicada por BOSSOLA, ANTOCICCO E PEPE
(2022) analisou a alimentagao por sonda em pacientes portadores de cancer de
cabeca e pescoco tratados com quimiorradioterapia. Foram triados 250 estudos
para elegibilidade através de base de dados eletrbnicos e 26 estudos foram
incluidos para a revisdo. O objetivo foi comparar a sobrevida e qualidade de vida
em pacientes com cancer de cabeca e pesco¢o submetidos a alimentagcéo por
sonda naso-gastrica e gastrostomia percutanea. Os resultados apontaram eficacia
semelhante de suporte nutricional em ambos os métodos, porém, a alimentacao
por sonda naso-gastrica foi associada a complicacdes menores porém menor
consenso entre os pacientes. A gastrostomia percutanea foi associada a maior
incidéncia de infec¢do local, vazamento de liquido e custos mais elevados. Os
resultados acerca da qualidade de vida ainda sao conflitantes. Poucos estudos
randomizados acerca desse tema foram encontrados na literatura, diante disso,
conclusdes definitivas ndo foram possiveis. Novos estudos adequados para o tema
sd0 necessarios para concluir qual intervencdo apresenta maior superioridade
sobre alimentag&o parenteral.

DA SILVA E PINHEIRO (2022) avaliaram o efeito da ILIB associada a
fotobiomodulacdo e terapia fotodinamica na prevencao e tratamento da MO em
pacientes oncologicos.O estudo foi realizados com 36 pacientes divididos em 3
grupos. A terapia fotodinamica foi realizada com bochecho do fotossensibilizante
curcumina e em seguida, irradiacdo da cavidade oral com LED azul. Para a
fotobiomodulacéo utilizou-se os parametros de 100 mW, 660 nm, 1 J por ponto em
modo continuo aplicado em 26 pontos da cavidade oral. Para a ILIB, 0o mesmo laser
com 100 mW e 660 nm foi aplicado na artéria radial com 30 J através de uma
pulseira transdermica durante 5 minutos. Todos as terapias foram aplicadas nos
pacientes 1 vez por semana durante 5 semanas. Nos pacientes com MO presentes,
foi observada reducao significativa dos graus das lesdes. Além disso, nos trés

grupos a aplicacédo das terapias com finalidade preventiva foi efetiva. Concluiram
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que a ILIB, a fotobiomodulacéo e a terapia fotodinamica podem ser consideradas
alternativas na prevencao e no tratamentos das lesbes de MO em pacientes
oncoldgicos.

A revisao sistematica com meta-analise realizada por GOLEZ et. al. (2022)
teve como objetivo investigar os efeitos da terapia de fotobiomodulacdo na
xerostomia decorrente de hipossalivagdo. A pergunta para a revisao foi baseada
nos principios PICO e seguiu os critérios do PRISMA. Foram selecionados 220
artigos através das bases de dados PubMed, MEDLINE Ovid, Web of Science e
Scopus no periodo de 1997 a 2020 dos quais 46 foram considerados elegiveis para
analise de texto, 18 foram incluidos para a revisdo sistematica e 14 para meta-
andlise. Estudos clinicos envolvendo diferentes protocolos de aplicacédo do laser
foram avaliados e considerados artigos de alta qualidade de evidéncia. A meta-
analise revelou aumento significante da taxa de fluxo salivar nos estudos com
pacientes submetidos a sialometrias ndo estimuladas em comparacdo com
placebos. Os resultados dessa revisdo evidenciaram uma relacdo benéfica entre o
efeito do laser de baixa poténcia e melhora do quadro de xerostomia decorrente da
hipossalivacdo quando utilizado nos parametros dosimétricos adequados, no
entanto os efeitos sdo relatados apenas a curto prazo. Novos estudos sao

necessarios.
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3. OBJETIVOS

O objetivo priméario deste trabalho foi avaliar por meio do questionério
“Xerostomia-Related Quality of Life Scale XeQOLS”, a qualidade de vida
relacionada a xerostomia antes e depois da aplicacéo clinica da PBM-T e, a eficacia
da PBM-T no tratamento das lesbes de MO em pacientes oncologicos submetidos
a radioterapia ou quimiorradioterapia.

O objetivo secundario foi avaliar a manifestacdo ou auséncia de carie e
doenca periodontal decorrentes da xerostomia e hipofluxo salivar nos pacientes
apos a aplicacdo da PBM-T.

A hipétese nula deste trabalho foi que a PBM-T néo acarretaria em melhora
da qualidade de vida relacionada a xerostomia e MO dos pacientes oncoldgicos
tratados com RT e QT.
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4. METODOLOGIA

4.1 DESENHO EXPERIMENTAL

Ensaio clinico experimental randomizado de superioridade, com 53
pacientes, divididos em dois grupos paralelos, duplo-cego (participante e avaliador)
que avaliou a eficicia da aplicacéo clinica e terapéutica PBM-T no tratamento da
xerostomia e MO decorrente de RT ou QRT em pacientes oncoldgicos de cabeca
e pesco¢co com tempo meédio de acompanhamento de 5 meses. O protocolo de

PBM-T foi aplicado semanalmente durante todo o periodo de radioterapia.

4.2 ASPECTOS ETICOS

O presente trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em
Seres Humanos da Pontificia Universidade Cat6lica de Campinas com parecer de
n°® 4.313.060 e CAAE no 36730520.7.0000.5481 (Anexo A).

Todos os pacientes que concordaram em participar da presente pesquisa
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo B) para confirmar
a participacdo. A ndo assinatura do mesmo implicou na excluséo do participante do
estudo. Coube unicamente e exclusivamente ao paciente decidir pela participagéo
ou nao da pesquisa.

O presente estudo foi descrito seguindo as diretrizes do documento
CONSORT para estudos randomizados e submetido a plataforma de registro de
estudos clinicos REBEC com n°® RBR-10fwcndv (Anexo C).

4.3 SELECAO DA AMOSTRA

Noventa e cinco pacientes foram triados no Setor de Oncologia do Hospital
da PUC-Campinas para consulta inicial, preenchimento da ficha de anamnese,
orientacdes sobre a pesquisa, assinatura do TCLE e resposta do Questionéario de
Qualidade de Vida.
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Foram incluidos no presente trabalho cinquenta e trés pacientes maiores de
18 anos diagnosticados com Carcinoma Espino Celular (CEC) de Cabeca e
Pescoco, que estivessem na 12 semana de tratamento com radioterapia ou
qguimiorradioterapia de intencéo curativa no Setor de Oncologia do Hospital PUC-
Campinas.

Foram excluidos do presente trabalho pacientes menores de 18 anos,
pacientes que estavam intubados, pacientes que ndao estavam na 12 semana de
tratamento de RT ou QRT, pacientes que estavam em protocolos paliativos para o
tipo de cancer citado anteriormente e pacientes com perda total da maxila ou
mandibula em decorréncia do tumor.

Os 53 pacientes incluidos foram divididos randomicamente em 2 grupos, de
acordo com o protocolo terapéutico estabelecido: Sham (n=27) e PBM-T (n=26)
(Fluxograma 1). Os pacientes foram cegados em relacdo ao grupo em que foram
alocados e o examinador que avaliou as respostas do questionario do desfecho
primario também foi cegado em relacdo aos grupos desse trabalho.

Os participantes do estudo foram randomizados por um pesquisador
externo. Envelopes opacos foram identificados e cada envelope continha as
informacdes correspondente ao grupo sorteado (Sham ou PBM-T). O pesquisador
sorteou 0 envelope na sequéncia apos o paciente ter sido incluido, no 1° dia de

fratamento.

Fluxograma 1. Fluxograma de distribuicdo amostral CONSORT (2010).
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Inicio do
acompanhamento

r [Wﬂm! ¥

[GRUPO SHAM (n=27)] [ GRUPO PBM-T (n=26)]

Intervencdo descontinuada (n = 9) I Abandono (n=3)
| Obitos (n = 6) |

] [ Andlise Final ] L
Analisados (n = 53)
[ GRUPO SHAM (n=27)] [ GRUPO PBM-T(n=26)]

Fonte: Autoria propria.

Figura 1. Envelopes contendo as informacdes de cada grupo apés a randomizacao.
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Fonte: Autoria prépria

4.4 CARACTERIZACAO DO AMBIENTE DA PESQUISA

O trabalho foi desenvolvido no Setor de Oncologia do Hospital PUC-
Campinas que em seu espaco possui um saldo destinado as sessbes de
quimioterapia dos pacientes e consultorios médicos para atendimentos
ambulatoriais da equipe multidisciplinar componente do servigo (Figuras 2a, 2b e
2c). A composicao da equipe multidisciplinar compreende profissionais médicos
oncologistas e hematologistas, médicos residentes de oncologia clinica,
nutricionistas, farmacéuticos, assistente social, terapeutas ocupacionais,

psicologos, fisioterapeutas, dentista, entre outras especialidades.

Figura 2. Setor de Oncologia do Hospital da PUC-Campinas.
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Fonte: Autoria prépria

4.5 PROCEDIMENTOS CLINICOS PRELIMINARES

Todos os pacientes incluidos na pesquisa foram avaliados clinicamente e
encaminhados para tratamento odontolégico na Faculdade de Odontologia da
Pontificia Universidade Catolica de Campinas para adequagédo do meio bucal prévia
a RT ou QRT (RIBEIRO et al., 2021). A anamnese e 0 histérico médico, bem como
os dados relacionados a doenca e historico de cirurgia prévia foram registrados
(anexo D). Os participantes foram instruidos quanto aos beneficios das terapias
propostas e orientados quanto a higienizacdo da cavidade oral. Além disso, os
pacientes que necessitavam de tratamento odontolégico prévio ao inicio da RT e
QT foram encaminhados a Faculdade de Odontologia da Pontificia Universidade

Catdlica de Campinas para receberem atendimento.

4.6 INTERVENCOES REALIZADAS NOS GRUPOS AMOSTRAIS

4.6.1 Questionario de Qualidade de Vida:

Todos os pacientes incluidos no estudo responderam ao Questionério de
Qualidade de Vida associado a xerostomia desenvolvido e validado pela
Universidade de Michigan (HENSON et. al., 2001) no ato da inclusdo denomindado

antes e novamente duas semanas ap6s o término da aplicacdo ou simulacéo do
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laser de ambos os grupos, denominado ap6s (BAGLEY et al., 2020 LOPEZ-
PINTOR et al., 2020). Esse questionario avaliou a xerostomia a partir de 15
perguntas em que o0s préprios pacientes pontuaram a presenca de sintomas
severos ou auséncia de sintomas de boca seca. Cada pergunta foi pontuada de
acordo com uma escala Likert de 5 pontos (0—4) em que as pontuacdes mais altas
indicaram sintomas severos de xerostomia e as mais baixas auséncia de sintomas
ou graus muito leves de xerostomia. As pontuacdes finais de antes e apds foram
compostas pelas médias aritméticas das 15 perguntas e variou de 0 a 4 pontos
(WONG et al., 2012). A escala Likert possui precisao validada em relacdo ao fluxo
salivar de acordo com HENSON et. al. (2001), WONG et. al. (2012) e BAGLEY et.
al. (2020) (Anexo E).

4.6.2 indice de CPO-D, Periograma e Mucosite Oral

Os dados quanto ao indice de Dentes Permanentes Cariados, Perdidos e
Obturados (CPO-D), Periograma (VOZZA et al., 2015; BULGARELI et al., 2018)
(Anexo F) e presenca ou auséncia de lesbes de MO durante o tratamento dos
pacientes também foram coletados. O indice de CPO-D e Periograma foram
registados no inicio e duas semanas ap6s o término das aplicacdes de laser de
ambos os grupos. A presenca ou auséncia de lesdes de MO foram registradas ao
longo do tratamento (Figura 3). As informacdes coletadas possibilitaram
correlacionar as diferencas encontradas entre os exames iniciais e finais com
hipossalivacdo e xerostomia. Os graus das lesdes de MO foram classificados de

acordo com a escala de mucosite proposta pela OMS (Tabela 1).

Tabela 1. Classificagéo das lesbes de mucosite oral

Nenhuma |Presenca de| Presenca de eritema, | Presenca de Ulceras e |[N&o consegue se
alteracéo eritema | Ulceras e alimentacdo | alimentacdo liquida |alimentar via oral

sélida

Fonte: OMS (PINHEIRO et al., 2019).

49



Figura 3. Leséo de MO

Fonte: Autoria prépria

4.6.3 Grupo PBM-T:

ApOs o exame clinico da cavidade oral e preenchimento do Questionario de
Qualidade de Vida, os pacientes do grupo PBM-T foram submetidos a utilizagcéo de
saliva artificial Kin Hidrat (Pharma Kin, Sdo Paulo — SP) contendo xilitol como
principio ativo (Figura 4) trés vezes ao dia conforme as instru¢cdes do fabricante
durante todo o periodo da RT ou QRT, e, foram submetidos ao protocolo de PBM-
T.

Foi utilizado o equipamento laser em baixa intensidade Therapy EC (DMC,
Sdo Carlos, Sdo Paulo, Brasil) extraoralmente, com 100 mW de poténcia,
comprimento de onda de 808 nm, 0.3 J de energia (PALMA et al., 2017) em modo
continuo de 3 segundos por ponto e spot de 0,098 cm2. Foram irradiados seis
pontos em cada glandula parétida (12 pontos), trés pontos em cada glandula
submandibular (6 pontos) e dois pontos em cada glandula sublingual (4 pontos)
(Figura 5) excluindo a area do tumor. O numero total de pontos do protocolo
extraoral foi de 22 pontos. Para o protocolo intraoral foi utilizado o mesmo
equipamento de laser com poténcia de 100 mW, comprimento de onda de 660 nm,
1 J de energia (PINHEIRO et al., 2019 e PACHECO, SCHAPOCHNIK e DE SA,
2019) em modo continuo de 10 segundos por ponto e spot de 0,098 cm2. Foram
irradiados 21 pontos intraoralmente: trés pontos na mucosa labial superior, trés
pontos em mucosa labial inferior, trés pontos em cada lado da mucosa jugal (6

pontos), dois pontos em cada bordo lateral da lingua (4 pontos), um no dorso da
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lingua (1 ponto), dois pontos em assoalho de lingua, e dois pontos em palato mole
(GONNELLI et al., 2016) (Figura 6) excluindo a area do tumor. O protocolo de PBM-
T foi realizado semanalmente durante todo o periodo da radioterapia ou
quimiorradioterapia (GONNELLI et al., 2016; PALMA et al., 2017 e RIBEIRO et al.,
2021) (Figuras 7 e 8). Foram seguidas as normas internacionais de seguranga com
utilizacdo de 6culos de protecdo especifico para o comprimento de onda do laser
pelos pacientes e pelo operador. A protegao para controle de infecgdo foi realizada
com alcool 70% e utilizacdo de barreira na ponteira do equipamento laser. Além
disso, previamente as irradiacdes, a limpeza das superficies foram realizadas com
lavagem da pele com sabonete neutro e agua e lavagem da mucosa com

clorexidina 0.12%.

Figura 4. KIN Hidrat — saliva artificial

Kihn
Hidrat

Saliva artificial en spray
Saliva artificial em spray

@00

USO DIARIO
USO DIARIO

Fonte: Autoria propria
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Figura 5. Localizacdo dos pontos de aplicagédo da PBM-T extraoral (glandulas

salivares maiores).

Fonte: Autoria propria
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Figuras 6. Localizacdo dos pontos de aplicacdo da PBM-T intraoral.

a. b.
C.
e. f.
g.

Fonte: Autoria propria
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Figuras 7. Aplicagéo do Protocolo de PBM-T Extraoral

Fonte: Autoria propria

Figura 8. Aplicacéo do Protocolo de PBM-T Intraoral

[—SSEaE

Fonte: Autoria propria

4.6.4 Grupo Sham:

Apds o exame clinico da cavidade oral e preenchimento do Questionario de
Qualidade de Vida, os pacientes do grupo Sham foram submetidos ao tratamento
dos sintomas de xerostomia com a utilizacao da saliva artificial Kin Hidrat (Pharma

Kin, Sdo Paulo — SP) contendo xilitol como principio ativo trés vezes ao dia
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conforme as instru¢cdes do fabricante durante todo o periodo da radioterapia ou
quimiorradioterapia (Figura 4) e, aplicagéo do laser sem ativacédo da luz, ou seja,
uma simulacdo da terapia de PBM-T nos pontos de aplicagao definidos no Grupo
PBM-T (Figuras 5 e 6) semanalmente durante todo o periodo de radioterapia ou
quimiorradioterapia de acordo com GONNELLI et. al. (2016), PALMA et. al. (2017),
LOUZEIRO et. al. (2020) e RIBEIRO et. al. (2021) (Figuras 9 e 10).

Figura 9. Simulacéo da Aplicacdo do Protocolo de PBM-T Extraoral

Fonte: Autoria propria

Figura 10. Simulac&o da Aplicacdo do Protocolo de PBM-T Intraoral
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4.7 FOLLOW - UP

Os pacientes foram acompanhados por um periodo que variou de 1 més até
12 meses. Nesse periodo, as informacdes sobre o aparecimento/reaparecimento
do quadro de xerostomia e/ou hipossalivacdo, da sobrevida e/ou descontinuidade
do tratamento foram colhidas.

4.8 DESFECHOS

Os desfechos primarios do estudo foram: a diferenca entre as médias
aritméticas obtidas antes e ap0s das respostas do Questionario de Qualidade de
Vida, considerando como clinicamente relevante uma diferenca de 20% entre as
médias em antes e apés do tratamento (WONG et. al., 2012). Foi observado
também a presenca ou auséncia das lesdes de MO.

As informacdes registradas quanto ao indice de CPO-D e Periograma de
todos os pacientes foram analisadas afim de correlacionar maior atividade de cérie,
doenca periodontal com a presenca do quadro de xerostomia ao final do

tratamento, caracterizando o desfecho secundario desse trabalho.

4.9 ANALISE ESTATISTICA

As médias das respostas de cada paciente das 15 perguntas do quesionario
de xerostomia pontuadas de acordo com uma escala Likert de 5 pontos (0-4), os
dados do indice de CPO-D e Periograma foram submetidos ao teste estatistico de
Shapiro Wilk. Os resultados apresentaram comportamento ndo normal e foram
submetidos ao teste estatistico de Kruskal-Wallis (Student-Newman-Keuls) com
nivel de significancia de 5%.

Os resultados dos graus de MO foram calculados e submetidos ao teste
estatistico de Shapiro Wilk. Os resultados apresentaram comportamento nao
normal e foram submetidos ao teste estatistico de Mann Whitney com nivel de
significancia de 5%.

As médias de cada resposta das 15 perguntas do questionario de xerostomia

pontuadas de acordo com uma escala Likert de 5 pontos (0-4) foram calculadas e
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submetidas ao teste estatistico de Shapiro Wilk. Os resultados apresentaram
comportamento ndo normal e foram submetidos ao teste estatistico de Kruskal-

Wallis (Student-Newman-Keuls) com nivel de significAncia de 5%.

5. RESULTADOS

No perfil demografico da amostra, houve prevaléncia do género masculino
em ambos os grupos com 74.07% dos pacientes no grupo Sham e 84.6% no grupo
PBM-T. O género feminino foi registrado em 25.92% dos casos no grupo Sham e
15.38% dos casos no grupo PBM-T. A média de idade dos participantes do grupo
Sham foi de 62 anos (42-76) e no grupo PBM-T foi de 59 anos (49-79) conforme

descrito na tabela 2.

Tabela 2. Perfil demografico da amostra.

SHAM (n = 27) PBM-T (n = 26)
GENERO M: 20 (74.07%) M: 22 (84.61%)
F: 7 (25.92%) F: 4 (15.38%)
IDADE Md: 62 anos (49 — 76) Md: 59 anos (49 — 79)

M: masculino, F: feminino, Md: média das idades

Fonte: Autoria propria.

As neoplasias que estavam presentes em ambos 0s grupos estao descritas
na tabela 3.
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Tabela 3. Neoplasias diagnosticadas em ambos 0s grupos.

SHAM (n=27) PBM-T (n=26)
TIPO DE CANCER PERCENTUAL TIPO DE CANCER PERCENTUAL
CEC de Amigdala D 14.81% CEC de Amigadala D 15.38%
CEC de Amigdala E 11.11% CEC de Amigdala E 7.69%
CEC de Lingua 14.81% CEC de Lingua 11.53%
CEC de Seio Piriforme 11.11% CEC de Seio Piriforme 11.53%
CEC de Seio Maxilar 3.70% CEC de Seio Etimoidal 3.84%
CEC de Assoalho Bucal 3.70% CEC de Assoalho Bucal 15.38%
CEC de Glote 3.70% CEC de Glote 3.84%
CEC de Orofaringe 7.40% CEC de Orofaringe 11.53%
CEC de Hipofaringe 7.40% CEC de Hipofaringe 7.69%
CEC de Palato Mole 7.40% CEC de Parotida E 3.84%
CEC de Regido 7.40% CEC de Regido 3.84%
Retromolar D Retromolar D

CEC de Uwula 3.70% CEC de Uwula 3.84%

CEC de Laringe 3.70% - -

Fonte: Autoria propria.

No que diz respeito aos tratamentos oncolégicos propostos para 0s
pacientes, houve prevaléncia do tratamento quimiorradioterapico em ambos 0s
grupos (96.22%). Apenas 2 pacientes dos dois grupos foram submetidos a somente
tratamento radioterapico. O numero total de sessdes de radioterapia dos pacientes
variou de 20 a 35 sessfes em ambos 0S grupos, ja 0 numero de sessdes de
guimioterapia variou de 3 a 7 sessdes. O tipo de radioterapia proposta variou de
convencional 3D em 66% dos pacientes e IMRT em 34% dos pacientes nos dois
grupos. A prevaléncia do quimioterapico cisplatina foi de 98.11% nos pacientes do
presente trabalho, apenas 1 paciente do grupo PBM-T utilizou o quimioterapico
carboplatina. Em relagcdo a associacdo dos tratamentos clinicos com cirurgia,
24.52% do total de pacientes realizaram cirurgia prévia, sendo o equivalente a
29.62% no grupo Sham e 19.23% no grupo PBM-T. Essas informagfes estao

descritas na tabela 4.

58



Tabela 4. Tratamentos oncolégicos.

SHAM (n = 27)
TRATAMENTO SESSOES RT QUIMIOTERAPICO CIRURGIA
QRT RT QT RT 3D IMRT | CISPL. | CARBO. | SIM NAO
96.29% | 3.71% | Md: Md: | 70.37% | 29.62% | 100% 29.62% | 70.37%
3.66 | 33.0
PBM-T (n = 26)
TRATAMENTO SESSOES RT QUIMIOTERAPICO CIRURGIA
QRT RT QT RT 3D IMRT | CISPL. | CARBO. | SIM NAO
96.29% | 3.71% | Md: Md: | 70.37% | 29.62% | 96.15% | 3.84% | 19.23% | 80.76%
3.76 | 33.61

Md: médias das sessoes

Fonte: Autoria prépria.

Em relacado as respostas do questionéario de qualidade de vida, caracterizado

como o desfecho primario deste trabalho, houve aumento das pontuacdes da

escala Likert no grupo Sham (p<0.0001), indicando sintomas mais severos de

xerostomia. No grupo PBM-T, foi observada diminuicao significante das pontuacdes

da escala Likert, indicando auséncia de sintomas ou graus muito leves de

xerostomia (p=0.0074) (Tabela 5 e gréfico 1).

Tabela 5. Resultados do Questionario de Qualidade de vida dos grupos

Sham e PBM-T das médias das respostas de cada paciente das 15 perguntas do

guestionario de xerostomia.

SHAM (n=27) PBM-T (n=26)
ANTES APOS ANTES APOS
MD (DI) | 1.26 (0.43)7 | 1.86 (0.43)° |1.36(0.24)* | 1.20 (0.33)F
(P) <0.0001 0.0074

Letras mindsculas e maiusculas diferentes: diferencas estatisticamente

Significan

tes.

Fonte: Autoria prépria.
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Grafico 1. Medianas e quartis dos resultados do Questionéario de
Qualidade de vida dos grupos Sham e PBM-T das médias das respostas de cada

paciente das 15 perguntas do questionario de xerostomia.

30—
E 25
5
C
A
L 204 1 |
A
L 1
I 1.5+
K |
E
R
T 1.0+
0.5
0.0 I I I
SHAM SHAM PEBM-T PBM-T
ANTFS APOS ANTFS APOS

Barras horizontais: diferencas estatisticamente significantes.

Fonte: Autoria prépria.

As diferencas entre as médias aritméticas obtidas em antes e apés a
simulacdo da aplicacdo do laser (grupo Sham) ou PBM-T das respostas do
Questionario de Qualidade de Vida sao consideradas clinicamente relevantes uma
reducdo de 20% ou mais (WONG et al., 2012). No grupo Sham, foi observado
aumento das médias maior que 20% nas questdes 1, 2, 3,4, 7, 8, 12 e 15. Essas
questbes se referem a: Quantidade de alimentos ingeridos, presenca de
desconforto, sentimento de preocupacao, socializagéo, sentimento de nervosismo,
preocupacdo com aparéncia dos dentes, efeito negativo na degustacdo de
alimentos e sentimento frente a prevaléncia do quadro de xerostomia para o resto
da vida, respectivamente. No grupo PBM-T, foi observada uma redugcéo maior que
20% nas questbes 1, 2, 6, 14 e 15. Essas questdes se referem a: Quantidade de

alimentos ingeridos, presenca de desconforto, presenca de desconforto quando
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conversando com outras pessoas, 0 quanto a xerostomia afeta todos os aspectos

da vida e sentimento frente a prevaléncia do quadro de xerostomia para o resto da

vida respectivamente. No grupo PBM-T, houve um aumento maior que 20% na

questdo 12 que se refere ao efeito negativo na degustacdo de alimentos. Tanto o

grupo Sham quanto o grupo PBM-T apresentaram piora dos escores finais na

questédo 12 (Tabela 6 e graficos 2 a 16).

Tabela 6. Médias de cada resposta das 15 perguntas do questionario de xerostomia

pontuada de acordo com uma escala Likert de 5 pontos (0-4).

SHAM PBM-T
QUESTAO | ANTES APOS DIFERENCA QUESTAO | ANTES APOS DIFERENCA
% %

1 1.11 2.85 +156.7* 1 1.61 0.69 -57.1%*
2 0.88 2.18 +147.7* 2 1.76 0.76 -56.8*
3 1.29 1.92 +48.8* 3 1.11 1.07 -3.6
4 1.18 1.48 +25.4*% 4 1.26 1.11 -11.9
5 1.37 1.55 +13.1 5 1.53 1.23 -19.6
6 1.40 1.55 +10.7 6 1.65 1.25 -24.2%
7 1.18 1.59 +34.7* 7 1.07 1.03 -3.7
8 0.55 0.88 +60* 8 0.80 0.69 -13.7
9 1.40 1.66 +18.5 9 1.46 1.34 -8.2
10 1.48 1.77 +19.5 10 1.38 1.26 -8.6
11 1.00 1.07 +7.0 11 0.92 0.96 -4.3
12 1.40 2.92 +108.5* 12 1.30 2.46 +89.2*
13 1.14 1.33 +16.6 13 1.23 1.15 -6.5
14 1.37 1.40 +2.18 14 1.65 1.19 -27.8*
15 1.40 3.62 +158.5*% 15 1.65 0.38 -76.9*

MD (DI) 1.29(0.27)% | 1.59 (0.61)° 1.38(0.46)* | 1.11 (0.68)°
(p) 0.0040 0.0197

Letras diferentes:

diferencas estatisticamente significantes. Asterisco*:

diferencas entre as médias aritméticas finais obtidas em antes e apds a simulacéo
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Escala de Likert

Escala de Llikert

da aplicacdo do laser (grupo Sham) ou PBM-T das respostas do Questionario de

Qualidade de Vida = 20%.

Fonte: Autoria propria.

Gréfico 2: Diferencas entre as
médias em antes e apos para

a questdo 1 nos dois grupos.

Questdo 1

H Antes M Depois

1

SHAM PBM-T

Fonte: Autoria prépria.

Gréfico 4: Diferencas entre as
meédias em antes e ap0s para
a questado 3 nos dois grupos.

Questdo 3

B Antes B Depois

SHAM PBM-T

Fonte: Autoria prépria.

Escala de Likert

Escala de Likert

Grafico 3: Diferengas entre as
médias em antes e apds para

a questdo 2 nos dois grupos.
Questdo 2

B Antes B Depois

SHAM PBM-T
Fonte: Autoria propria.

Gréfico 5: Diferencas entre as
médias em antes e apds para
a questao 4 nos dois grupos.

Questdo 4

H Antes M Depois

SHAM PBM-T

Fonte: Autoria prépria.
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Escala de Likert

Escala de Likert

Grafico 6: Diferencas entre as Grafico 7: Diferencas entre as

médias em antes e apés para médias em antes e apés para
a questdo 5 nos dois grupos. a questao 6 nos dois grupos.
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Gréfico 8: Diferencas entre as Gréfico 9: Diferencas entre as
médias em antes e apés para meédias em antes e apds para
a questdo 7 nos dois grupos. a questdo 8 nos dois grupos.
Questao 8
Questdao 7
5
. B Antes B Depois
B Antes H Depois 4
£
(]
v
=3
()
©
=2
a [ 1
w
1
Lmil N
SHAM PBM-T SHAM PBM-T
Fonte: Autoria prépria. Fonte: Autoria propria.
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Escala de Likert

Gréfico 10: Diferencas entre as
meédias em antes e apés para
a questao 9 nos dois grupos.

Questao 9

@Antes B Depois

SHAM PBM-T

Fonte: Autoria propria.

Gréfico 12: Diferencas entre as
médias em antes e apds para
a questdo 11 nos dois grupos.

Questdo 11

Escala de Likert

Gréfico 11: Diferencas entre as

médias em antes e apds para
a questao 10 nos dois grupos.

Questao 10
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SHAM PBM-T

Fonte: Autoria propria.

Gréfico 13: Diferencas entre as
médias em antes e apos para
a questao 12 nos dois grupos.
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Fonte: Autoria prépria. Fonte: Autoria propria.



Escala de Likert

Grafico 14: Diferengas entre as Grafico 15: Diferencas entre as

médias em antes e ap0s para médias em antes e apds para
a questao 13 nos dois grupos. a questao 14 nos dois grupos.
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Grafico 16: Diferengas entre as
médias em antes e apds para
a questdo 15 nos dois grupos.
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N&ao houve diferenca estatisticamente significante no indice de CPO-D e

Periograma dos grupos Sham e PBM-T (p>0.05). Houve graus mais elevados de

MO no grupo Sham comparado do grupo PBM-T (p=0.0001) (Tabela 7 e grafico

17).

Tabela 7. Resultados do indice CPO-D, Periograma e MO dos grupos Sham e PBM-

T.

INDICE CPO-D
SHAM (n=27) PBM-T (n=26)
ANTES APOS ANTES APOS
MD (DI) 0.00 (0.20)2 | 0.00 (0.09)® | 0.00 (0.55)2 | 0.00 (0.25)?
(p) 0.8609
PERIOGRAMA
SHAM (n=27) PBM-T (n=26)
ANTES APOS ANTES APOS
MD (DI) 0.00 (2.92)2 | 0.00 (1.50)2 | 0.00(2.98)2 | 0.00 (2.10)2
(p) 0.9404
MUCOSITE
SHAM (n=27) PBM-T (n=26)
MD (DI) 2.00 (2.00)? 0.00 (1.00)°
(p) 0.0001

Letras diferentes: diferencas estatisticamente significantes

Fonte: Autoria propria.

Gréfico 17. Graus de mucosite oral dos grupos Sham e PBM-T.
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Graus de MO
N

Fonte: Autoria prépria.
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O follow-up dos pacientes variou de 1 a 12 meses com tempo médio de 5

meses. Nesse periodo, 100% pacientes do grupo Sham relataram a persisténcia

do quadro de xerostomia. Em contrapartida, 92.31% dos pacientes do grupo PBM-

T relataram auséncia do quadro de xerostomia como descrito na tabela 8.

Tabela 8. Acompanhamento dos pacientes.

SHAM (n = 27) PBM-T (n = 26)
SESSOES [ FOLLOW XEROSTOMIA SESSOES | FOLLOW XEROSTOMIA
uP uP
Md Md SIM NAO Md Md SIM NAO
10 5 meses 100% 0% 8 5 meses 7.69% 92.30%

Md: Médias de sessbes e tempo de follow up

Fonte: Autoria propria.
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6. DISCUSSAO

A amostra do presente trabalho foi composta por 53 pacientes. O género
masculino mais prevalente em ambos 0s grupos com 42 pacientes, vinte no grupo
Sham e 22 pacientes no grupo PBM-T. Onze pacientes eram do género feminino,
sete do grupo Sham e 4 do grupo PBM-T. Pode-se relacionar o maior acometimento
do género masculino com neoplasias de cabeca e pesco¢o aos fatores de risco
como tabagismo e alcool que estdo mais presentes nos homens, concordando com
os achados de PALMIERI et. al. (2021) e MARTINEZ et. al. (2020). Sobre o perfil
oral, constituindo 44.41% dos casos no grupo Sham e 46.12% no grupo PBM-T.

Pacientes submetidos a radioterapia de cabeca e pescoco, principalmente
pela modalidade convencional RT3D (MARTINEZ et al., 2020 e | BROOK, 2021)
estdo suscetiveis a sofrerem uma série de efeitos adversos por causa das
toxicidades resultantes dos protocolos de tratamento (PALMIERI et al., 2021; WC
WU et al., 2019 e JASMER et al., 2020). A sensacéo de boca seca, a xerostomia,
€ a consequéncia mais comumente diagnosticada e debilitante nesses pacientes
(HAI MING WONG, 2014 e BOSSOLA, ANTOCICCO E PEPE, 2022). Como
relatado por JENSEN et. al. (2010) e observado no presente trabalho, 100% dos
pacientes tratados com a modalidade convencional RT3D os pacientes relataram a
presenca de xerostomia, provavelmente por causa das altas doses de radiacao
absorvida pelas glandulas salivares. Ainda que a técnica de RT poupadora de
radiacdo nas glandulas salivares IMRT tenha sido utilizada em 34% dos pacientes,
também foi possivel observar a presenca do quadro de xerostomia relatada pelos
pacientes que foram submetidos a esta técnica nesta pesquisa, concordando com
WONG et. al. (2012) e PALMIERI et. al. (2021).

Conforme os estudos de HENSON et. al. (2001) e BAGLEY et. al. (2020) a
xerostomia é satisfatoriamente mensurada através de um Questionario de
Qualidade de Vida. Nesse trabalho, foi utilizado um Questionario de Qualidade de
Vida em que os préprios pacientes pontuaram a intensidade dos sintomas de
xerostomia. O instrumento em questdo foi desenvolvido e validado pela
Universidade de Michigan, caracterizando o desfecho primario deste estudo
(HENSON et al., 2001, WONG et al., 2012). Da mesma forma, MARTINEZ et. al.
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(2020) utilizaram o mesmo questionario para aferir a xerostomia em pacientes com
sindrome de Sjogren piméria e observaram boa adesé&o por parte dos pacientes
gue relataram facil compreenséo e reprodutibilidade da expresséo dos sintomas de
xerostomia. Uma das vantagens observadas da utilizacdo desse questionario na
presente metodologia € a de que foi desenvolvido especificamente para questbes
relacionadas a percepcdo do paciente quanto a Xxerostomia, alteracbes nos
principais itens envolvidos na salde bucal dos pacientes oncolégicos e o impacto
gue cada um deles causa na qualidade de vida em decorréncia da presenca do
guadro de xerostomia (WONG et. al., 2012 e BAGLEY et al., 2020).

Para HAI MING WONG (2014), PALMA et. al. (2017) e JASMER et. al. (2020)
o comprometimento da saude oral frente ao quadro de xerostomia € acentuado pela
diminuicdo da capacidade tamp&o da saliva que resulta em alteracbes na
composicao e pH salivar. Além disso, por apresentar alteracdes na microbiota oral
e pela possibilidade do surgimento de lesdes de carie relacionada a radiacdo (RRC)
e de doenca periodontal (SOHN et al., 2018; FONSECA et al., 2020), todos o0s
participantes desse trabalho foram primariamente instruidos quanto aos cuidados
de higiene oral que deveriam ter durante o tratamento e também submetidos a
exame clinico da cavidade oral, incluindo a mensuracdo do indice de CPO-D e
Periograma.

LIESHOUT E BOTS (2014) e GOUVEA VASCONCELOS et. al. (2020)
afirmaram que a destruicdo dentaria ocorre frequentemente apds a radiacdo e
progride rapidamente se ndo tratada. Iniciam-se com uma descoloragdo marrom na
regido cervical dos dentes, podendo evoluir com fissuras no esmalte e lesdo de
carie cervical generalizada (FONSECA et al., 2020). SUN et. al. (2017) e SHIN et.
al. (2019) concluiram que doenca periodontal aumenta o risco do desenvolvimento
de lesBes gastricas pré-cancerosas. O presente trabalho concorda com SOHN et.
al. (2018), FONSECA et. al. (2020) e CARVALHO, MEDEIROS-FILHO E
FERREIRA (2018) em relacdo a importancia dos cuidados com higiene oral, exame
periodontal e tratamento para reducdo da profundidade de sondagem, indice de
placa, sangramento e manutencdo do nivel de insercdo em pacientes durante o
tratamento oncoldgico, contribuindo para manutenc¢éo da satde bucal, minimizando
0s riscos de agravamento da saude geral e proporcionando melhor qualidade de

vida para esses pacientes.
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Diante das alternativas estudadas para controle dos efeitos colaterais
induzidos pelos protocolos terapéuticos no combate ao cancer, estudos publicados
por SIMOES et. al. (2010), GONNELLI et. al. (2016), PALMA et. al. (2017),
HEISKANEN, ZADIK E ELAD (2020) e GOLEZ et. al. (2022) apontaram uma
associacao positiva entre fotobiomodulagéo e redugéo dos sintomas de xerostomia
radioinduzida, oferecendo melhora da saude bucal dos pacientes, justificando a
escolha dessa terapia para a metodologia proposta nesse trabalho.

A escolha dos parametros do laser de aplicacédo extraoral para este trabalho
foi baseada em SALEH et. al. (2014), PALMA et. al. (2017) e BRZAK LONCAR et.
al. (2018), que utilizaram comprimento de onda no espectro infra-vermelho, 808nm,
uma vez que comprimentos de onda mais longos permitem uma maior penetracao
da luz nos tecidos-alvos mais profundos, como nas glandulas salivares maiores,
gue sdo responsaveis pela maior producéo de saliva (SALEH et al., 2014 e GOLEZ
et al., 2022). Para o protocolo intraoral proposto nessa metodologia, utilizou-se o
comprimento de onda no espectro vermelho de 660 nm baseado em SIMOES et.
al. (2010), OTON-LEITE et. al. (2013) e GONNELLI et. al. (2016), com o objetivo
de atingir as glandulas salivares menores em localizacdes mais superficiais nos
tecidos. Também é importante considerar que a acdo do laser de baixa poténcia
nos tecidos é mais efetiva quando o comprimento de onda esta dentro da chamada
janela Optica, que consiste na fase em que a penetracédo da luz € maximizada. De
acordo com HUANG et. al. (2009) e CRONSHAW et. al. (2020), a janela Optica esta
entre os comprimentos de onda de 650 nm a 1200 nm, entretanto, a agua é
fortemente absorvida em comprimentos de onda acima de 1100 nm, portanto, o
comprimento de onda ideal para o tipo de tratamento proposto nessa pesquisa esta
entre 650 nm a 1100 nm. As evidéncias de HUANG et. al. (2009) e CRONSHAW
et. al. (2020) respaldam a escolha da utilizagéo de dois comprimentos de onda (660
nm e 808 nm) dentro da janela 6ptica na metodologia do presente trabalho.

No que diz respeito a utilizacdo da energia de 0,3 J por ponto (PALMA et al,
2017) para o protocolo extraoral e 1 J por ponto para o protocolo intraoral
(PINHEIRO et al.,, 2019 e PACHECO, SCHAPOCHNIK e DE SA, 2019), este
trabalho seguiu a linha de raciocinio de HUANG et. al. (2009). Em sua reviséo,
HUANG et. al. (2009) pontua a lei de Arndt-Schulz, que defende que estimulos

baixos séo favoraveis a atividades celulares, enquanto que estimulos altos podem
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ultrapassar o pico de agdo do laser e favorecer a inibicao das atividades celulares.
Essaresposta é dependende densidade de energia utilizada. HUANG et. al. (2009)
e GOLEZ et. al. (2022) em suas revisdes sistematicas, apontaram que a densidade
de energia ideal para se obter um efeito terapéutico estimulador do laser de baixa
intensidade esta entre 2 a 10 J/cm2. As densidades de energias utilizadas nesse
trabalho foram de 3 J/cm? no protocolo extraoral e 10 J/cm? no protocolo intraoral.

Frente ao dano radioinduzido nas glandulas salivares, WC WU e LEUNG
(2019) relataram que ainda ndo sao totalmente conhecidos os mecanismos pelos
quais as glandulas entram em hipofuncéo. Acredita-se que as doses de radiacao
afetam principalmente as células acinares, ocasionando alteracdes morfologicas e
consequentemente diminuicdo da sua fungdo. Uma possivel explicacdo para
correlacionar a fotoestimulagdo nessas células que promoveu melhora do quadro
de xerostomia nos pacientes do grupo PBM-T desse trabalho, consiste na absorcao
da luz laser pelo citocromo ¢ oxidade, que € considerado um fotoaceptor primario,
promovendo atividade e proliferacéo celular através da maior producédo de ATP.

Além disso, HUANG et. al. (2009) apontaram que o Oxido nitrico (NO) em
concentracdes aumentadas nas mitocondrias celulares, promove a inibicdo da
respiracdo celular devido a ligacOes excessivas com o citocromo ¢ oxidase,
deslocando as moléculas de oxigénio. Em contato com a luz laser, ocorre uma
dissociacao entre o 6xido nitico e citocromo c oxidase, 0 que favorece a reversao
da respiracao celular permitindo o fluxo de oxigénio e formacédo de ATP (HUANG
et al., 2009, CRONSHAW et al., 2020). Outra possivel explicacdo para o efeito
terapéutico do laser nas glandulas salivares diz respeito a reducdo das EROS
indutoras de apoptose presentes nos tecidos, diminuicdo na infiltracdo de
neutréfilos e da expressédo de COX-2, importantes mediadores inflamatorios, tendo
como consequéncia reducdo na producdo de prostaglandinas e efeito anti-
inflamatorio (SIMOES et al., 2010 e CRONSHAW et al., 2020).

Quando utilizada em doses baixas, a PBM-T é capaz de aumentar a
proliferagdo de células como fibroblastos, queratinécitos, linfécitos e células
endoteliais através da ativacdo de fatores de crescimento como o TGF-B1, que
possibilita o efeito bioestimulador de novas células no tecido (HUANG et al., 2009).
Sendo assim, uma maior neovascularizacéo, sintese de colageno e angiogénese

sao produzidas pela interacdo da luz laser em doses baixas com os tecidos. Esse
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efeito € passivel de associacdo com uma maior atividade glandular observada no
grupo PBM-T pelas menores pontuac¢des do questionario.

Os resultados referentes as analises das respostas iniciais e finais do
guestionario no presente trabalho evidenciaram presenca de sintomas severos de
xerostomia nos pacientes do grupo Sham quando comparadas ao grupo PBM-T em
concordancia com os estudos de LONCAR et. al. (2011), OTON-LEITE et. al.
(2013), GONNELLI et. al. (2016) e MARTINEZ et. al. (2020), apds os tratamentos
com radioterapia ou quimiorradioterapia contribuindo com piora da qualidade de
vida dos pacientes do grupo Sham. Houve aumento maior que 20% dos escores da
escala de Likert em 9 das 15 questdes do grupo Sham corroborando com WONG
et. al. (2012), PALMIERI et. al. (2021) e MARTINEZ et. al. (2020). No grupo PBM-
T, houve reducéo maior que 20% dos escores da escala de Likert em 6 das 15
questbes do questionario, diante desse cenario, pode-se associar o efeito
bioestimulador do laser nas glandulas salivares a uma melhora na qualidade de
vida relacionada a xerostomia e hipofluxo salivar dos pacientes do grupo PBM-T, ja
que obtiveram diferencas significantes entre as médias aritméticas em antes e
apos.

Pode-se caracterizar o efeito da PBM-T também como protetor, dificultando
gque 0s pacientes apresentassem graus mais elevados de xerostomia. Essa
hipbtese € evidénciada pelas médias finais estarem préximas as iniciais no grupo
PBM-T, ou seja, 0s pacientes sem xerostomia ou com graus muito leves no inicio
do tratamento oncoldgico permanereceram com a avaliacdo de sintomas muito
semelhantes apds o fim das terapias antineoplasicas com a aplicacdo da PBM-T.
Esses achados estdo de acordo com os trabalhos de SIMOES et. al. (2010), OTON-
LEITE et. al. (2013), GONNELLI et. al. (2016), PALMA et. al. (2017), BRZAK
LONCAR et. al. (2018) e GOLEZ et. al. (2022).

Em contrapartida, RIBEIRO et. al. (2021) defenderam que a
fotobiomodulacdo ndo € eficaz no manejo da xerostomia e hipofluxo salivar e
necessita de novos estudos. A densidade de energia utilizada por esses autores foi
de 25 J/cmz2. A hip6tese que nos leva a relacionar que para esse estudo apontar a
ineficiéncia do laser de baixa intensidade no manejo da xerostomia e do hipofluxo
salivar foi devido ao efeito inibitério em seu protocolo, ou seja, a utilizacdo de doses

mais altas de densidade de energia que ultrapassam o pico de estimulo das células
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e favoreceram o bloqueio dos efeitos esperados. LOUZEIRO et. al. (2020) em sua
revisdo sistematica também apontou a PBM-T como incerta no tratamento da
hipossalivacao, sugerindo padronizacédo de protocolos para a obtencdo de maior
precisao de resultados. Além disso, FIDELIX et. al. (2018) investigaram a utilizacao
da PBM-T na melhora do quadro de xerostomia em pacientes com sindrome de
Sjogren primaria e concluiram que a metodologia néo foi eficaz para os sintomas
de xerostomia, mesmo utilizando densidade de energia de 4 J/cm?, levando a
suposicdo de que os mecanismos pelos quais as glandulas salivares sao afetadas
na sindrome de Sjogren primaria sejam diferentes dos danos induzidos por
radiacdo. Sendo assim, o presente trabalho objetivou a investigacdo de um
protocolo de PBM-T com baixas densidades de energia no tratamento da
xerostomia e do hipofluxo salivar, oferecendo melhora na qualidade de vida dos
pacientes.

No que diz respeito a alteracdo da quantidade de alimentos ingeridos pelos
pacientes, observou-se reducdao significativa da ingestao de alimentos mais sélidos
e relatos de aumento da ingestdo de liquidos, principalmente 4gua para maior
lubrificagcdo e conforto durante alimentacdo nos pacientes do grupo Sham. Foi
possivel associar esse achado aos resultados obtidos por SALEH et. al. (2014).
Concordando com BOSSOLA, ANTOCICCO E PEPE (2022), foi constatado no
presente trabalho que a xerostomia e o0 hipofluxo salivar acarretaram em
dificuldades de degluticdo e ingestdo de alimentos ocasionando perda de peso
devido a ma alimentag&do. Em alguns casos foi necessaria a introducdo de sonda
nasoenteral para viabilizar uma suplementacdo alimentar e impedir que o0s
pacientes adentrassem a um quadro de desnutricdo. A alteracdo da quantidade de
alimentos ingeridos foi a segunda questéo mais pontuada pelos pacientes do grupo
Sham.

No grupo PBM-T, a questao referente a quantidade de alimentos ingeridos
foi a segunda questdes que mais sofreu reducdo nos escores da escala Likert apds
o protocolo de PBM-T, caracterizando alivio dos sintomas de xerostomia. Isso
implica em melhor mastigacao e degluticdo de todos os tipo de alimentos resultante
da auséncia ou graus muito leves de xerostomia devido a a¢do bioestimuladora do
laser. Foi observada maior aderéncia dos pacientes aos protocolos de

acompanhamento nutricional e menor perda de peso. Os relatos dos pacientes
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também citaram maior ingestdo de alimentos variados como fibras, legumes
diversos, frutas e verduras, o que além conferir suporte nutricional na trajetéria
terapéutica da doenga, promove inumeros beneficios para o estado de saude geral
e oral e maior qualidade de vida que potencialmente pode influenciar nas taxas de
sobrevida dos individuos.

A presenca de desconforto em relacdo a boca/garganta seca, os pacientes
do grupo Sham relataram maior pontuacdo quando relacionado a presenca de MO
oriunda da falta de lubrificacdo e protecédo da cavidade oral, visto que esse quadro
inflamatério causa dor, dificuldades de fala e alimentacdo como relatado por
PINHEIRO et. al. (2019) e SILVA E PINHEIRO (2022). A presenca de desconforto
na cavidade oral ocasionado pela xerostomia foi a terceira questdo maior pontuada
no grupo Sham.

Por sua vez, no grupo PBM-T ainda que houve pacientes que apresentaram
algum grau de MO, a presenca das lesdes nao foram significativas para causarem
dor e desconforto na cavidade oral. A dor proporcinada pelas lesdes de MO é de
origem inflamatoria, ou seja, diante dos mecanismos de modulacéo da inflamacéo
pela acdo do laser, houve diminuicdo das respostas inflamatérias teciduais com
reducdo do quadro algico relacionado as lesdes de MO. Além disso, a PBM-T
também proporcionou efeito analgésico reduzindo a expressdo de estimulos
nociceptivos e aumentando a liberacdo de endorfina (PINHEIRO et al., 2019).

Sobre o imapacto negativo da xerostomia causado na degustacdo de
alimentos, os participantes relataram reducgé&o significativa no gosto dos alimentos,
referindo presenca de gostos incaracterizaveis, ou seja, 0S mMesmMOS nao
conseguiram descrever o gosto que sentiam dos alimentos quando ingeridos.
Dessa forma, a quantidade de ingestdo de alimentos também foi afetada, j& que
esses individuos referiam n&o terem vontade de se alimentar por ndo poderem
saborear os alimentos. O quadro de disgeusia € relatado por PACHECO,
SCHAPOCHNIK e DE SA (2019) em pacientes tratados com radioterapia para
cancer de cabeca e pescoco.

Observou-se no presente estudo que o percentual das pontuacdes do
guestionario para questdo sobre o impacto da xerostomia na disgeusia foi menor
no grupo PBM-T quando comparadas ao grupo Sham, porém, esse dominio foi o

anico que apresentou aumento maior que 20% no grupo PBM-T caracterizando
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como piora do quadro relatado pelos pacientes. PACHECO, SCHAPOCHNIK e DE
SA (2019) observaram a agao bioestimuladora do laser de baixa intensidade no
manejo da disgeusia. Esses achados podem estar relacionados ao tipo de protocolo
proposto e a quantidade de energia utilizada na aplicacdo da PBM-T na lingua, uma
vez que que no presente trabalho, 7 pontos foram irradiados na lingua. Ja no
protocolo proposto por PACHECO, SCHAPOCHNIK e DE SA (2019) para o
tratamento da disgeusia, 18 pontos foram irradiados na lingua, ou seja, 0s 7 pontos
utilizados nesse trabalho foram insuficientes para tratarem o sintoma de disgeusia.

O sentimento dos pacientes frente a condicdo de passarem o resto da vida
com xerostomia presente foi a questdo que mais sofreu alteragcbes em ambos os
grupos. No grupo PBM-T, todos os 26 pacientes relataram pontua¢gdes menores,
podendo relacionar o efeito da PBM-T com melhora na trajetoria dos tratamentos
oncologicos propostos, acarretando em menores interrupcbes e melhora na
qualidade de vida desses pacientes contribuindo para aumento na sobrevida
relacionada a doenca. Em contrapartida, a pontuacdo maxima foi obtida em 32%
das respostas finais do grupo Sham, afetando negativamente a qualidade de vida
desses pacientes.

Apenas dois pacientes do grupo PBM-T necessitaram de reaplicacdo do
protocolo para melhora da xerostomia durante o periodo de follow-up. Um dos
pacientes em questao teve as glandulas parotida e sub-mandibular do lado direito
removidas cirurgicamente, 0 outro paciente estava com lesao inicial de carcinoma
espino-celular em glandula parétida esquerda. Pode-se correlacionar esse fato com
a producéo de fluxo salivar comprometida devido aos efeitos da radioterapia em
adicdo com a cirurgia e com a localizag¢édo primaria do tumor concordando com WC
WU e LEUNG (2019). No grupo Sham, todos os pacientes relatam a presenca de
xerostomia persistente no periodo pés tratamento oncolégico. Dessa forma,
também é passivel de correlacdo que o efeito da PBM-T mantenha-se no periodo
pos tratamento oncoldgico, dificultando o aparecimento da xerostomia.

Outra questao que sofreu bastante alteracdo em ambos os grupos foi a que
avaliou o impacto da xerostomia na aparéncia dos dentes. A maioria dos pacientes
incluidos nesse estudo eram desdentados totais, dessa maneira, pode-se supor
gue as pontuacdes sejam decorrentes da utilizacdo de préteses totais que

substituiram os dentes permanentes ausentes. Ainda assim, 0s pacientes
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pontuaram preocupac¢ao com a aparéncia das proteses na presenca de xerostomia,
pois relataram que as mesmas machucavam e estavam desajustadas. Esses
achados podem ser associados a falta de lubrificagéo da cavidade oral e perda de
peso corporal dos pacientes, que ocasionou a perda das dimensfes do rebordo
alveolar e desajuste das proteses. Em contrapartida, pacientes dentados em ambos
0S grupos também pontuaram preocupacdo com a aparéncia dos dentes, relatando
medo da necessidade de exodontia e em alguns casos dificuldades na hora da
higienizacéo.

No que diz respeito as demais questdes avaliadas no questionario que
abrangeram temas como nervosismo, socializacado, atividades diarias e aspectos
gerais da vida, foi possivel observar que no grupo PBM-T os escores em apds em
alguns casos ficaram proximos de antes, enquanto que no grupo Sham em apdés
houve maior aumento dos escores de pontuacdo. Dessa maneira, foi possivel
considerar que esses resultados concordam com os resultados apresentados por
HENSON et. al. (2001) em relacao a abrangencia do questionario, especificidade
para xerostomia, hipofluxo salivar e o impacto causado por essas consequéncias
nos fatores psicolégicos, fisicos e sociais dos individuos, ja que reflete o estado
atual da qualidade de vida do paciente e sua saude bucal.

Os resultados ndo foram estatisticamente significantes para o Periograma e
CPO-D nesse trabalho, pois 36 pacientes eram desdentados totais e 3
necessitaram de exodontias totais previamente o0 inicio dos tratamentos
oncoldgicos devido a doenca periodontal generalizada e avancada. O presente
trabalho concorda com os estudos publicados por SHIN et. al. (2019), FONSECA
et. al. (2020) e GOUVEA-VASCONCELOS et. al. (2020) que concluiram que a
salde bucal de pacientes oncoldgicos de cabeca e pescogo tende a ser pior quando
efeitos colaterais das terapias antineoplasicas estdo presentes na cavidade oral,
por isso €é relevante que 0s pacientes recebam instrucdes de higienizacdo mesmo
guando em uso de proteses totais para impedir que infec¢cdes oportunistas como a
candidiase oral sejam desenvolvidas (CARVALHO, MEDEIROS-FILHO E
FERREIRA, 2018).

A presenca de MO e em graus mais elevados de severidade foi
significativamente maior no grupo Sham em comparacao com o grupo PBM-T. O

laser de baixa intensidade quando utilizado em comprimento de onda de 660 nm
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em baixas energias intraoralmente como utilizado no grupo PMB-T desse trabalho,
além do efeito de estimulacdo sobre as glandulas salivares menores também
preveniu a MO e reduziu a severidade das lesdes iniciais (ZADIK et al., 2019).
Nesse quesito, os resultados da presente pesquisa concordam com os resultados
obtidos por GONNELLI et. al. (2016) e PALMA et. al. (2017). Todos os pacientes
alocados no grupo Sham que desenvolveram MO foram submetidos a aplicacédo da
PBM-T para tratamento das lesbes nos parametros intraorais descritos nesta
metodologia até a remissdo completa das lesdes de MO.

De acordo com PALMIERI et. al. (2021), quimioterapicos especificos como
a Cisplatina favorecem o aparecimento de MO nos casos de cancer de cabeca e
pescoco tratados por radioterapia em adicdo com quimioterapia. Com excesséao de
apenas 1 paciente, os outros 52 pacientes faziam uso do quimioterapico Cisplatina
contribuindo para a maior incidéncia das lesbes de MO. Pacientes que
desenvolvem MO, dependendo do grau das lesdes podem sofrer interrupcéo dos
tratamentos oncolégicos, assim, a PBM-T como terapia preventiva e curativa da
MO esté relacionada a melhora do quadro, reducdo da severidade e melhora na
gualidade de vida dos pacientes (PINHEIRO et al., 2019, ZADIK et al., 2019 e DA
SILVA E PINHEIRO, 2022).

Os resultados da presente pesquisa rejeitam a hipotese nula, uma vez que
a PBM-T contribuiu para a melhora do quadro de xerostomia e hipofluxo salivar,
impedindo que os pacientes atingissem graus mais elevados de xerostomia e
conferiu prevencéo e tratamento das lesbes de MO apresentadas pelos pacientes.
Essas sequelas muitas vezes sao debilitantes e acarretam importantes
consequéncias na qualidade de vida dos pacientes. Os protocolos de PBM-T foram
realizados em conformidade com GONNELLI et. al. (2016) e PALMA et. al. (2017),
e aplicados semanalmente durante todo o periodo de radioterapia como em
PINHEIRO et. al. (2019), DA SILVA E PINHEIRO (2022) e RIBEIRO et. al. (2021).

Os pacientes incluidos no presente trabalho ndo apresentaram quaisquer
tipo de efeito colateral ligado a aplicagdo da PBM-T. As evidéncias aqui apontadas
sugerem que a fotobiomodulcéo consiste em uma terapia segura para utilizacao no
tratamento da xerostomia e hipofluxo salivar. Novos estudos sobre os mecanismos
de dano da radiacdo as glandulas salivares sdo necessarios para elucidarem e

correlacionarem os efeitos do laser a reducéo das sequelas orais produzidas pelos
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tratamentos oncolégicos a longo prazo. Assim, a PBM-T deve ser uma opcao
disponivel em hospitais que realizam/oferecem atendimentos a pacientes

oncoldgicos contribuindo significativamente com a salde geral e oral dos pacientes.
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7. CONCLUSOES

Foi possivel concluir que a PBM-T contribuiu com melhora na qualidade de
vida dos pacientes com cancer de cabeca e pescoco tratados com radioterapia
isolada ou em associagdo com quimioterapia e cirurgia.

Os efeitos da PBM-T foram eficazes no tratamento da xerostomia e mucosite

oral, constituindo uma alternativa terapéutica para pacientes oncolégicos.
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Anexo A — Parecer Consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa da

Pontificia Universidade Catolica de Campinas

P [T r PONTIFICIA UNIVERSIDADE

: Plataoforma
- = CATOLICA DE CAMPINAS - %n il
—— PUC/ CAMPINAS

FLAVTHOA N DR R

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: AVALIACAO DA IRRAE?.IA(;)E\O INTRAVASCULAR DO SANGUE COM LASER (ILIB) E
FOTOBIOMODULACAO NA PREVENCAO E TRATAMENTO DO HIPOFLUXO
SALIVAR EM PACIENTES ONCOLOGICOS

Pesquisador: Roberta Mariano de Carvalho

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 36730520.7.0000.5481

Instituicdo Proponente: Pontificia Universidade Catdlica de Campinas - PUC/ CAMPINAS
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER
Numero do Parecer: 4.313.060

Apresentacéao do Projeto:

INTRODUGAO:

O quadro de xerostomia, definido como sensacéo de boca seca ocasionada pela reducéo do fluxo salivar, é
diagnosticado com frequéncia em pacientes oncolégicos que passam por tratamentos de radioterapia (RT) e
quimioterapia (QT). Esse quadro acarreta complicacdes debilitantes como dificuldades na mastigacéo,
degluticdo e alteracdes no paladar que agravam a deficiéncia nutricional dos pacientes (Eisbruch et al.,
2003). Além disso, também predispde a fissuras na mucosa, ulceracdes e mudanca na composicéo da flora
natural oral que podem levar aoc desenvolvimento de lesdes de carie e desencadear infeccdes na cavidade
oral as quais, se nao tratadas, interferem diretamente na continuacéo do tratamento radioterapico e/ou
quimioterapico (Simdes et al., 2010). Um dos indicadores mais comumente utilizados para diagnostico de
xerostomia & a taxa de fluxo salivar, que em valores normais esta acima de 0,1 e 0,2 mL/min para
sialometria ndo estimulada e estimulada respectivamente (WC Wu et al., 2019). Atualmente, ndo ha
tratamentos eficazes capazes de recuperar totalmente a funcéo glandular apos RT e QT (Gonnelli et al.,
2016). Alguns métodos sdo descritos na literatura como paliativos, ou seja, tratam dos sintomas de
xerostomia que, na maioria das vezes, incomodam e interferem diretamente na qualidade de vida dos
pacientes (Lopes et al., 2006; Gonnelli et al., 2016). O mais comum ¢é a saliva artificial. Entretanto, algumas
marcas comerciais apresentam sorbitol em sua composicéo, o
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qual pode induzir sintomas gastrointestinais como diarréia (Loncar et al., 2011). Nesse contexto, alternativas
como a fotobiomodulacdo (PBM-T) e a irradiacdo intravascular do sangue com laser (ILIB) podem ser
utilizadas. A PBMT, uma forma de terapia de luz ndo térmica que utiliza fontes de energia luminosa néo
ionizantes, possui sua acdo comprovada cientificamente em casos de prevencdo do hipofluxo salivar
(Simdes et al., 2010; Gonnelli et al., 2016; Palma et al., 2017), bem como prevencéo e tratamento de
disgeusia (Pacheco et al., 2019) e prevencéo e tratamento de mucosite oral (Pinheiro et al., 2019). Lasers
sao utilizados nos espectros vermelho e infravermelho para produzirem respostas celulares (Pinheiro et al.,
2019) e resultam em efeitos anti-inflamatdrios, analgesicos, imunomodulatérios e bioestimulantes sem
efeitos mutagénicos e fototérmicos (Lopes et al., 2006; Gonnelli et al., 2016; Pinheiro et al., 2019),
possibilitando novas atividades mitéticas nas células e sintese proteica (Gonnelli et al., 2016).A absorcéo da
energia e a transferéncia para células e tecidos sdo mediadas pelo citocromo c oxidase e porfirinas
presentes nas mitocéndrias celulares (Loncar et al., 2011), dessa forma, existe a conversdo da energia
luminosa do laser em energia util para as células, estimulando a producéo de ATP e reduzindo a producéo
de espécies reativas de oxigénio indutoras de apoptose (Loncar et al., 2011; Gonnelli et al., 2016).Uma
outra vertente existente na literatura cientifica € a ILIB, que foi introduzida pela primeira vez por Meschalkin
e Sergiewski, em 1981 (Momenzadeh et al., 2015). Originalmente, essa terapia de baixa poténcia foi
desenvolvida para o tratamento de doencas cardiovasculares, representando melhora nas propriedades
reologicas do sangue e na microcirculacdo (Momenzadeh et al., 2015; Yang, Lin e Chang, 2017). A ILIB
tambeém contribui com efeitos adicionais: anti-inflamatérios com melhora da atividade imunologica, efeitos
analgésicos, espasmoliticos e sedativos. E uma terapia sistémica particularmente relevante a cicatrizacéo
de feridas e bioestimulacédo do tecido, justificada pelo aumento da sintese de ATP com regularizacéo do
potencial da membrana celular, possibilitando novas proliferacdes celulares (Momenzadeh et al., 2015).
Ademais, com a ILIB, ndo ha qualquer risco de sangramento e/ou infeccéo, ja que utiliza-se uma pulseira
transcutanea posicionada sobre a arteria radial para aplicacdo (Wirz-Ridolfi, 2013). Dessa maneira, os
estudos acima apresentados sugerem que a ILIB resulta em efeitos generalizados em quase todos os
sistemas e orgéos, nos permitindo sugerir que essa terapia pode ser empregada no tratamento de varias
doengas causais ou aditivas. A irradiagdo na faixa vermelha € eficaz devido ao espectro de absorgéo do
citocromo C oxidase na cadeia respiratoria, estimulando a sintese de ATP (Momenzadeh et al.,
2015).Dentro desse contexto, esse trabalho objetiva estabelecer a eficacia terapéutica do uso da PBM-T,
PBM-T + ILIB e ILIB no tratamento da funcéo das glandulas salivares danificadas por RT e/ou QT. Em
adicdo, a literatura atual ainda &
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escassa de trabalhos cientificos com ILIB e PBM-T, portanto, a presente pesquisa visa principalmente a
contribuicdo com o meio cientifico e melhora na qualidade de vida dos pacientes portadores de xerostomia.

CRITERIOS DE INCLUSAQ:

Grupo Controle (C):Serdo incluidos pacientes que relatarem e apresentarem o quadro de xerostomia,
diagnosticados com céancer e em tratamento de quimioterapia e/ou radioterapia, pacientes ou responsaveis
que concordarem em participar da pesquisa assinando o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(Anexo A).Grupo Prevencdo (P):Serdo incluidos pacientes que ndo apresentarem e néo relatarem a
presenca do quadro de xerostomia, diagnosticados com cancer que irdo iniciar ou que estio na 1% semana
do tratamento de quimioterapia e/ou radioterapia. pacientes ou responsaveis que concordarem em participar
da pesquisa assinando o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo A). O Grupo Prevencéo sera
subdividido em 3 subgrupos: PBM-T, PBM-T + ILIB e ILIB.Grupo Tratamento (T): Seréo incluidos pacientes
que relatarem e apresentarem o quadro de xerostomia, diagnosticados com céancer e em tratamento de
quimioterapia e/ou radioterapia, pacientes ou responsaveis que concordarem em participar da pesquisa
assinando o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo A). O Grupo Tratamento também sera
subdividido em 3 subgrupos: PBM-T, PEM-T + ILIB e ILIB.

CRITERIOS DE EXCLUSAOQ:
Serédo excluidos pacientes ou responsaveis que ndo concordarem em participar da pesquisa, pacientes
intubados e pacientes com perda parcial ou total da maxila ou mandibula por causa do tumor.

Objetivo da Pesquisa:

OBJETIVO PRIMARIO:

Avaliar a aplicac@o clinica da irradiacéo intravascular do sangue com laser (ILIB) e, da fotobiomodulacéo
(PBM-T) na cavidade oral e nas glandulas salivares maiores para prevencéo e tratamento do hipofluxo
salivar induzido por radioterapia e/ou quimioterapia em pacientes oncologicos.

OBJETIVO SECUNDARIO:

O presente trabalho objetiva também a mensurac&o dos niveis de mucina 5b (MUC5B) e de
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imunoglobulina A (slgA) na saliva de modo a correlacionar com o hipofluxo salivar

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

RISCOS:

No presente estudo, sera utilizado laser de baixa intensidade nos modos vermelho, infravermelho e ILIB em
pacientes acometidos por xerostomia induzida por quimioterapia e/ou radioterapia. O laser de baixa
intensidade, quando estimulado por uma fonte de energia, gera luz com ondas eletromagnéticas néo
ionizantes que trazem varios beneficios, como bioestimulacéo, cicatrizac&o, analgesia e efeitos anti-
inflamatorios, entretanto, é de extrema importéancia ressaltar o risco que o laser pode causar, o qual se limita
a area dos olhos, provocando lesdes oculares que se manifestam de acordo com o comprimento de onda da
luz do laser. Para aplicacéo da terapia ILIB, o laser sera acoplado @ uma pulseira posicionada na artéria
radial, ndo havendo necessidade de qualquer procedimento invasivo. Assim, nesse trabalho, o profissional e
os pacientes fardo uso de oculos de protecé@o especifico para laserterapia, no momento de aplicacéo do
laser. Além disso, serdo utilizados EPIs, luvas, mascaras e éculos de protecdo visando a seguranga do
profissional e dos pacientes durante a realizacdo da pesquisa.

BENEFICIOS:

Clinicamente, a xerostomia decorrente de tratamentos oncolégicos apresenta-se como diminui¢éo do fluxo
salivar e sensacéo de boca seca, o que prejudica a fala, mastigacéo e degluticdo dos pacientes. O hipofluxo
salivar pode atingir niveis significativos e comprometer a nutricdo e a qualidade de vida dos pacientes, além
de aumentar a atividade de carie e doenca periodontal podendo levar a modificacdo efou interrupcéo do
tratamento. Para prevenir e tratar tais sintomatologias, a aplicacdo da ILIB e da PBM-T em pacientes com
cancer submetidos ao tratamento de quimioterapia e/ou radioterapia, surgiu como uma forma néo
traumatica, fornecendo conforto aos mesmos, prevenindo e tratando o aparecimento desse quadro. Na
presente pesquisa, os beneficios para a populacédo estudada serdo: 1- Os pacientes serdo submetidos ao
exame clinico;2- Avaliacdo da cavidade oral; 3- Orientacdes de higiene bucal; 4- Avaliacdo do indice de
CPOD e Periograma; 5- Caso haja necessidade, os pacientes serdo encaminhados para tratamento
odontolégico na Clinica da Faculdade de Odontologia da Pontificia Universidade Catélica de Campinas; 6-
Os pacientes deverdo responder ao questionario de qualidade de vida composto por 12 perguntas fechadas
que deverdo ser pontuadas de 0 a 10 pelos préprios pacientes. Sera realizado previamente ao inicio do

tratamento e apds o término do
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mesmo 7- Sera feita a aplicac@o de ILIB e PBM-T para prevencéo e tratamento do hipofluxo salivar, visando
a diminuicéo de xerostomia em pacientes com cancer sob tratamento de quimioterapia e/ou radioterapia.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Pertinéncia e valor cientifico do estudo proposto;
Readequacédo da metodologia aos objetivos perseguidos.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacao obrigatéria:
Todos os termos foram devidamente apresentados.

Recomendagdes:
N&o ha.
Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Apo6s retorno do projeto, verificou-se que a pesquisadora atendeu todas as pendéncias geradas
anteriormente pelo CEP:

1 - Cronograma - atualizar o mesmo em relacdo ao inicio da execucdo somente apés aprovagéo pelo CEP
(No projeto e em arquivo anexo).
PARECER DO CEP: PENDENCIA ATENDIDA

2 - Providenciar o Termo de Assentimento - seria necessario aos pacientes menores de 18 anos.

Foi observado no projeto a insercdo dentro da descricdo "AMOSTRA" o dado: "pacientes acima de 18 anos".
Dessa maneira o termo de assentimento ndo sera necessario.

PARECER DO CEP: PENDENCIA ATENDIDA

3 - No TCLE adequar os seguintes pontos no CAMPO DE NOME E ASSINATURA
a. Néo utilizar o termo “Paciente”; utilizar: “participante da pesquisa”.

b. N&o utilizar o temo “Responsavel”; utilizar: “representante legal”.

PARECER DO CEP: PENDENCIA ATENDIDA
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Consideragées Finais a critério do CEP:

Dessa forma, e considerando a Resolucéo CNS n°. 466/12, Resolugdo CNS n° 510/16, Norma

Operacional 001/13 e outras Resolucbes vigentes, e, ainda que a documentacéo apresentada atende ao
solicitado, emitiu-se o parecer para o presente projeto: Aprovado.

Conforme a Resolugdo CNS n®. 466/12, Resolugdo CNS n® 510/16, Norma Operacional 001/13 e outras
Resolucdes vigentes, é atribuicdo do CEP “acompanhar o desenvolvimento dos projetos, por meio de
relatorios semestrais dos pesquisadores e de outras estratégias de monitoramento, de acordo com o risco
inerente a pesquisa”. Por isso o/a pesquisador/a responsavel devera encaminhar para o CEP PUC-
Campinas os Relatérios Parciais a cada seis meses e o Relatério Final de seu projeto, até 30 dias apos o
seu término.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéo
Informacdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 23/09/2020 Aceito
do Projeto ROJETO_1563528.pdf 15:06:39
Projeto Detalhado / |PROJETO_CEP_PUC_NOVA_VERSAOQ| 23/09/2020 |Roberta Mariano de Aceito
Brochura 1.pdf 15:06:14 | Carvalho
Investigador
Cronograma CRONOGRAMA_DE_EXECUSSAQ.pdf | 23/09/2020 |Roberta Mariano de Aceito

15:04:38 | Carvalho

TCLE /Termos de |TCLE_ILIB_CORRIGIDO.pdf 23/09/2020 |Roberta Mariano de Aceito

Assentimento / 14:53:52 | Carvalho

Justificativa de

Auséncia

Outros Ciencia_e_Autorizacao_Coordenador_Q| 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito
ncologia OK.pdf 12:59:44 [Carvalho

Outros Solicitacao_para_Autorizacao_Setor_On| 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito
cologia OK.pdf 12:55:54 | Carvalho

Outros Questionario_de_Qualidade_de_Vida.pd| 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito
f 12:53:26 | Carvalho

Outros Solicitacao_para_realizar_a_pesquisa_n| 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito
o0 Hospital da PUC OK.pdf 12:50:55 | Carvalho

Outros Carta_a_Propesq_OK.pdf 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito

12:48:15 | Carvalho

Declaracéo de Termo_Uso_de_Dados.pdf 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito

Pesquisadores 12:46:49 | Carvalho

Solicitacdo Assinada | Carta_ao_CEP_OK.pdf 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito

pelo Pesquisador 12:44:47 |Carvalho

Responsavel
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Declaracéo de Declaracao_de_Ciencia_e_Autorizacao_| 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito
Instituicdo e Instituicao_Coparticipante_OK.pdf 12:42:59 |Carvalho
Infraestrutura
Outros Declaracao_de_Custos_e_Recursos_O | 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito
K.pdf 12:40:53 | Carvalho
Declaracgéo de Infraestrutura_OK.pdf 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito
Instituicdo e 12:37:40 |Carvalho
Infraestrutura
Folha de Rosto Folha_de_Rosto_Roberta_Carvalho.pdf | 27/06/2020 |Roberta Mariano de Aceito
12:33:39 | Carvalho

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Néo

CAMPINAS, 01 de Outubro de 2020

Assinado por:

Mario Edvin Greters

(Coordenador(a))
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Anexo B -TCLE

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Prezado(a) ......cccoovveeeeveiiniieiineee e

Gostaria de convidar o senhor/a senhora para participar como voluntario(a) da
pesquisa intitulada: “AVALIACAO DA FOTOBIOMODULACAO NO TRATAMENTO DA
XEROSTOMIA E DO HIPOFLUXO SALIVAR EM PACIENTES ONCOLOGICOS”, sob a
responsabilidade da pesquisadora Roberta Mariano de Carvalho e Silva do Curso de
Mestrado em Ciéncias da Saude da PUC-Campinas, com orientacéo do Professor Sérgio
Luiz Pinheiro. O objetivo da pesquisa sera prevenir e tratar a disfuncdo das glandulas
salivares e a sensagcdo de boca seca que aparecem na boca durante o tratamento

oncologico.

Os pacientes desta pesquisa serdo divididos em grupos. Em dois grupos, o laser
serd aplicado na boca para prevenir e tratar o aparecimento da xerostomia durante
tratamento do cancer. Em outro grupo, os pacientes serdo orientados a utilizar saliva
artificial para tratamento da xerostomia durante o tratamento do cancer. O laser vermelho
sera aplicado na boca dos pacientes em 21 pontos, envolvendo labios, bochechas, lingua

e céu da boca.

Os dados pessoais dos participantes da pesquisa ndao serdo divulgados para
ninguém durante o estudo e os resultados serdo utilizados apenas para alcangar o objetivo
da pesquisa, incluindo a sua publicacdo na literatura cientifica especializada. Os dados
referentes ao trabalho serdo armazenados por 5 anos.

A participagdo nessa pesquisa € voluntaria e, se desejar, a sua exclusao do grupo
de pesquisa podera ser solicitada, em qualguer momento, sem penaliza¢do alguma ou sem
prejuizos de qualquer natureza. Caso vocé ndo queira participar da pesquisa, o tratamento
para xerostomia que pode aparecer com o tratamento de radioterapia sera feito com os
medicamentos que o Hospital da PUC-Campinas utiliza rotineiramente. Informo ainda que
o termo sera feito em duas vias, sendo uma para o(a) participante e outra para o

pesquisador.

Considerando que toda pesquisa oferece algum tipo de risco, o risco dessa
pesquisa pode ser a sensacao de incobmodo com a luz laser ou um possivel problema de
visdo caso os participantes olhem para a luz laser sem 6culos de protecdo. Nessa
pesquisa, SEMPRE sera utilizado o 6culos de protecdo escuro e, caso algum participante
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relate esse desconforto, a luz sera retirada imediatamente. Nao sera permitido que

acompanhantes fiquem préximos olhando para a luz laser.

S&0 esperados 0s seguintes beneficios: 0 ndo aparecimento e/ou a melhora da
xerostomia, melhora da qualidade de vida dos pacientes durante o tratamento oncoldgico,

prevencdo do aparecimento de feridas na boca e lesdes de carie na boca.

O projeto em questao foi analisado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos da Universidade da PUC-Campinas, que podera ser contatado para
quaisquer esclarecimentos quanto a avaliacao de carater ético do projeto pelo telefone:
(19) 3343-6777, e-mail: comitedeetica@puc-campinas.edu.br, endereco: Rua Professor

Doutor Euriclydes de Jesus Zerbini, 1516 — Parque Rural Fazenda Santa Candida — CEP
13087-571, Campinas/SP, horéario de funcionamento de segunda a sexta-feira das 08h00
as 17h00. O contato também podera ser feito com a pesquisadora responsavel Roberta
Mariano de Carvalho e Silva pelo telefone: (35) 99949-1709, e-mail:
rmcarvalho012@gmail.com, para quaisquer esclarecimentos quanto a pesquisa e
aplicacdo clinica, atendendo a legislacéo brasileira (Resolu¢cdo N° 466/12 do Conselho
Nacional de Saude), utilizando as informacGes somente para os fins académicos e
cientificos.Caso concordem em dar o seu consentimento livre e esclarecido para a

participacdo no projeto de pesquisa supracitado, assine o seu nome abaixo.
Atenciosamente,

Roberta Mariano de Carvalho e Silva.

Estou esclarecido(a) e dou consentimento para que as informagdes por mim prestadas
sejam usadas nessa pesquisa. Também estou ciente de que receberei uma via integral
deste termo.

Campinas, de de

Assinatura do Paciente e/ou Responsavel

Anexo C - Plataforma de Registro de Estudos Clinicos REBEC
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RBR-10fwcndv Evaluation of Systemic Blood Irradiation with Laser (ILIB) and Laser Therapy in the prevention and
treatment of Saliva L...

Data de registro: 10/11/2021 B3/

Ultima data de aprovagdo: 10/11/2021 (dd/mmyyyy)

Tipo de estudo:

Intervengbes

Titulo cientifico:

Identificacdo do ensaio

e NamerodoUTN:

* Titulo publico:

* Acronimo cientifico:

* Acrénimo publico:

* | ldentificadores secundarios:
o 36730520.7.0000.5481
Orgio emissor: Orgdo Emissor: Plataforma Brasil
o 4.313.060

Orgdo emissor: Orgéo Emissor: Comité de Eticaem Pesquisa em Seres Humanos da Pontificia Universidade Catdlica de Campinas

Patrocinadores

* Patrocinador primdrio: Roberta Mariano de Carvalho e Silva

® | Patrocinador secundario:

o Instituigio: Pontificia Universidade Catdlica de Campinas

* | Fontes de apoio financeiro ou material:
o Instituigio: Roberta Mariano de Carvalho e Silva

o Instituigdo: Pontificia Universidade Catélica de Campinas

Anexo D — Ficha de Anamnese
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e PUC  PROGRAMA DE POS-GRADUAGAO MESTRADO EM CIENCIAS DA
N SAUDE

nnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnn

FICHA DE ANAMNESE

INFORMAGCOES PESSOAIS

NOME COMPLETO:

NUMERO DE RH:

RG:

CPF:

SEXO:

ENDERECO:

BAIRRO: CEP:

CIDADE:

NATURALIDADE:

ESTADO CIVIL:

TELEFONE PARA CONTATO: ( ) - () - () -

NOME DO ACOMPANHANTE:

TELEFONE DO ACOMPANHANTE: ( ) -

COMORBIDADES

POSSUI DOENGAS SISTEMICAS? QUAIS?

FAZ USO DE ALGUM MEDICAMENTO? QUAIS?

ORDEM MEDICA?




ALERGIAS?

JA FOI SUBMETIDO A ALGUMA CIRURGIA DE ORDEM GERAL? QUAL (IS)?

TEM OU TEVE ALGUMA DOENCA INFECTOCONTAGIOSA?

TEM OU TEVE ALGUMA DST?

PERDEU ( ) OU GANHOU ( ) PESO DESDE O INiCIO DO TRATAMENTO?

PESO ATUAL: KG

ESTA SOB DIETA ALIMENTAR?

ORDEM MEDICA?

FAZ OU FEZ USO DE SONDA NG? QUAL INDICAGCAQ?

TABAGISTA:  S( ) N( )

HA QUANTO TEMPO? (ANOS/MACO)

HA QUANTO TEMPO CESSOU?

ETILISTA: S( ) N( )

HA QUANTO TEMPO?

HA QUANTO TEMPO CESSOU?

HISTORICO ATUAL DA DOENGA

TIPO DE CANCER:

LOCALIZACAO:

PACIENTE OPERAVEL?S( )N( ) TUMOR RESSECAVEL?S( )N( )

EM CASO POSITIVO, QUAL TIPO DE CIRURGIA PROPOSTA?

HOUVE NECESSIDADE DE ESVAZIAMENTO CERVICAL?S( )N{( )

N-: N+:

QUAL O TRATAMENTO ONCOLOGICO PROPOSTO? QT(  ); RT( ) OU QRT (

PROTOCOLO DE QT:
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PROTOCOLO DE RT — CARGA/SITIO:

DATA DE TERMINO DA RT:

ESTADIAMENTO TNM INICIAL:

ESTADIAMENTO TNM FINAL:

ESTADIAMENTOS TNM FOLLOW-UP:

RELATA PRESENCA DE XEROSTOMIA?

HA QUANTO TEMPO (DURANTE OU APOS RT/QT/QRT)?

RELATA ALTERAGAO NA VISCOSIDADE/COLORAGAO DA SALIVA?

RELATA PRESENCA DE MUCOSITE? EM QUE MOMENTO?

REGIAO DA MUCOSITE:

GRUPO DE INCLUSAO: C( ) P( ) T( )

HISTORICO ODONTOLOGICO

TEM O HABITO DE HIGIENIZACAO? S( ) N( ) VEZES AO DIA:

QUAL O TIPO DE ESCOVA QUE UTILIZA?

FAZ USO REGULAR DE FIO DENTAL?

SANGRAMENTO GENGIVAL: PRESENTE ( ) AUSENTE ( )

RELATA SENSIBILIDADE DENTARIA?S( )N ( )HA QUANTO TEMPO?

FAZ USO REGULAR DE COLUTORIOS? S( )N ( )QUAL?

ALGUM OUTRO METODO DE HIGIENIZAGAO ORAL?

RELATA DOR EM ALGUM DENTE?

FOI SUBMETIDO A ALGUM TRATAMENTO DENTARIO PREVIO AO TRATAMENTO DO
CANCER? QUAL?

RELATA BRUXISMO?S( )N( ) OUDORARTICULAR?S( )N( )

SENTE OS DENTES MOLES?
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RELATA ARDENCIA BUCAL?

RELATA INCOMODO EM ALGUMA REGIAO DA BOCA?

APLICACOES DE LASER

DATAS:

XEROSTOMIA FINAL:

Anexo E — Questionario de Qualidade de Vida
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QUESTIONARIO DE QUALIDADE DE VIDA

O paciente participante da Pesquisa “AVALIACAO DA FOTOBIOMODULACAO NO
TRATAMENTO DA XEROSTOMIA E DO HIPOFLUXO SALIVAR EM PACIENTES
ONCOLOGICOS”, apds a assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido devera responder a este Questionario segundo as informacdes
descritas abaixo:

O questionario € composto por 15 perguntas e cada pergunta devera ser
pontuada pelo préprio paciente em casos de auséncia de sintomas ou a presenca
de sintomas severos. As questbes avaliadas serdo: Degluticdo, Fala, Paladar,
Questdes Psicoldgicas e Questdes Sociais.

1- Minha boca / garganta seca limita os tipos ou a quantidade de alimentos que como?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

2- Minha boca / garganta seca causa desconforto?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

3- Minha boca / garganta seca causa muita preocupacao?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

4- Minha boca / garganta seca me impede de socializar (sair)?
( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

5- Minha boca / garganta seca me deixa desconfortavel quando estou comendo em
frente a outras pessoas?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

6- Minha boca / garganta seca me deixa desconfortavel quando estou conversando com
outras pessoas?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

7- Minha boca / garganta seca me deixa nervoso?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

8- Minha boca / garganta seca me deixa preocupado sobre a aparéncia dos meus dentes

e minha boca?
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( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

9- Minha boca / garganta seca me impede de aproveitar a vida?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

10- Minha boca / garganta seca interfere nas minhas atividades diarias?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

11- Minha boca / garganta seca interfere nos meus relacionamentos intimos?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

12- Minha boca / garganta seca tem um efeito negativo na degustacéo de alimentos?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

13- Minha boca / garganta seca reduz minha felicidade geral com a vida?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante ( ) Muitissimo

14- Minha boca / garganta seca afeta todos os aspectos da minha vida?

( ) De modo nenhum () Um Pouco ( ) Mais ou Menos ( ) Bastante () Muitissimo

15- Se vocé passasse 0 resto da sua vida com sua boca / garganta seca do jeito que esta
agora, como vocé se sentiria?
() Satisfeito ( ) Na maioria das vezes satisfeito ( ) Misturado: igualmente

satisfeito/insatisfeito () Na maioria das vezes insatisfeito () Terrivel

Campinas, de de20 .

Anexo F — Ficha de Periograma
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