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RESUMO

Introdugao: A mucosite oral ¢ uma condigio dolorosa e debilitante, frequentemente observada como efeito adverso agudo do tratamento
antineopldsico. Fatores de risco relacionados ao paciente, como idade e género, varidveis do tratamento, dose e drea irradiada, podem
influenciar a gravidade da mucosite, impactando negativamente a qualidade de vida dos pacientes oncolégicos e a evolugio do tratamento.
Objetivo: Analisar a prevaléncia da mucosite oral e identificar os principais fatores de risco associados a sua ocorréncia e gravidade em
pacientes com cAncer de cabega e pescogo submetidos a radioterapia. Método: Estudo observacional transversal de natureza retrospectiva,
baseado na andlise de 209 prontudrios de pacientes atendidos no Hospital do Céincer de Muriaé entre 2018-2022. Resultados: Os
resultados mostraram associagio significativa entre sexo feminino e ocorréncia de mucosite (p=0,020), bem como tumores localizados
na lingua e boca (p=0,022). O uso de sonda nasoenteral também esteve associado ao agravamento da mucosite (p<0,001), com aumento
da utilizagdo conforme o grau da lesio. Pacientes com xerostomia apresentaram maior predisposi¢io ao desenvolvimento da condigio
(p=0,019). Além disso, a mucosite foi mais prevalente e severa em pacientes submetidos 2 radioterapia com finalidade curativa em
comparagio 2 paliativa (p=0,001 e p=0,013, respectivamente). Conclusao: Os fatores como sexo, localizagio tumoral, xerostomia, uso
de sonda e tipo de radioterapia influenciam diretamente a ocorréncia e gravidade da mucosite oral. Tais achados reforcam a importincia

de estratégias de prevengio individualizadas para um manejo mais eficaz dessa condigio.
Palavras-chave: Neoplasias Bucais; Radioterapia; Estomatite; Fatores de Risco.

ABSTRACT

Introduction: Oral mucositis is a painful and debilitating condition, often
observed as an acute adverse effect of antineoplastic treatment. Patient-
related risk factors, as age and gender, as well as treatment variables, as
dose and irradiated area, can influence the severity of mucositis, negatively
impacting the quality of life of cancer patients and the progress of the
treatment. Objective: To analyze the prevalence of oral mucositis and
identify the main risk factors associated with its occurrence and severity
in patients with head and neck cancer undergoing radiotherapy. Method:
Cross-sectional observational retrospective study, based on the analysis
of 209 medical records of patients treated at the “Hospital do Cincer
de Muriaé® between 2018 and 2022. Results: The results showed a
significant association between female gender and the occurrence of
mucositis (p=0.020), as well as tumors located in the tongue and mouth
(p=0.022). The use of nasogastric tubes was also associated with worsening
of mucositis (p<0.001), and increased use according to the severity of the
lesion. Patients with xerostomia were more likely to develop the condition
(p=0.019). Furthermore, mucositis was more prevalent and severe in
patients undergoing radiotherapy for curative purposes, compared to
palliative (p=0.001 and p=0.013, respectively). Conclusion: Factors as
gender, tumor location, xerostomia, use of tubes and type of radiotherapy
directly influence the occurrence and severity of oral mucositis. These
findings reinforce the importance of individualized prevention strategies
for more effective management of this condition.

Key words: Mouth Neoplasms; Radiotherapy; Stomatitis; Risk Factors.

RESUMEN

Introduccién: La mucositis oral es una enfermedad dolorosa y debilitante,
que a menudo se observa como un efecto adverso agudo del tratamiento
antineopldsico. Los factores de riesgo relacionados con el paciente, como
la edad y género, asi como las variables del tratamiento, como la dosis y el
drea irradiada, pueden influir en la gravedad de la mucositis, impactando
negativamente en la calidad de vida de los pacientes con cdncer y en el
progreso del tratamiento. Objetivo: Analizar la prevalencia de la mucositis
oral e identificar los principales factores de riesgo asociados a su aparicién y
severidad en pacientes con cdncer de cabeza y cuello sometidos a radioterapia.
Método: Estudio observacional transversal de naturaleza retrospectiva,
basado en el andlisis de 209 historias clinicas de pacientes atendidos en
el Hospital del Céncer de Muriaé entre 2018 y 2022. Resultados: Los
resultados mostraron una asociacion significativa entre el sexo femenino
y la aparicién de mucositis (p=0,020), asi como tumores localizados en la
lengua y boca (p=0,022). El uso de sonda nasoenteral también se asocié a
un empeoramiento de la mucositis (p<0,001), con el aumento del uso de
acuerdo con el grado de lesién. Los pacientes con xerostomia presentaron
mayor predisposicion a desarrollar la enfermedad (p=0,019). Ademds, la
mucositis fue mds prevalente y grave en los pacientes sometidos a radioterapia
con fines curativos, en comparacion con los paliativos (p=0,001 y p=0,013,
respectivamente). Conclusién: Factores como sexo, localizacién del tumor,
xerostomia, uso de sonda y tipo de radioterapia influyen directamente
en la aparicién y gravedad de la mucositis oral. Estos hallazgos refuerzan
la importancia de las estrategias de prevencién individualizadas para un
manejo mds efectivo de esta condicion.

Palabras clave: Neoplasias de la Boca; Radioterapia; Estomatitis; Factores

de Riesgo.
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INTRODUCAO

O céncer de cabega e pescogo (CCP) é amplamente
reconhecido por sua agressividade e capacidade invasiva,
representando um desafio significativo para o diagnéstico
e tratamento. Dentro desse grupo, o carcinoma de células
escamosas de cabega e pescogo (CCECP) se destaca como
a forma mais comum, originando-se nas células epiteliais
da regido afetada’.

O tratamento para o CCP pode englobar mais de uma
modalidade terapéutica, sendo elas cirurgia, radioterapia
e quimioterapia®. A escolha da abordagem depende de
fatores relacionados ao tumor (caracteristicas histoldgicas
e moleculares do tumor), bem como relacionados ao
paciente (tabagismo, idade, condi¢io clinica, comorbidades
e género)®. A radioterapia tem contribuido para o aumento
da sobrevida dos pacientes, no entanto, ela e a quimioterapia
nio sao seletivas para as células neopldsicas e os seus efeitos
citotdxicos também afetam células sauddveis, podendo
resultar em complicagdes, como mucosite oral (MO),
xerostomia, candidiase, alteragio do paladar, disfagia, cdrie
de radiagdo, trismo e osteorradionecrose®.

A MO representa uma complicacio aguda frequente
e significativa em pacientes submetidos & radioterapia de
cabega e pescoco, cuja prevaléncia pode variar de 40% a 90%.
Caracterizada pela inflamagio e ulceragio da mucosa oral,
a MO pode causar dor intensa, dificuldade de alimentagao
e aumento do risco de infecgdes bacterianas e fiingicas™.

Sua fisiopatologia ¢ multifatorial e envolve uma
intera¢do complexa entre os agentes quimioterdpicos ou a
radiagdo ionizante e os tecidos da mucosa oral. A agressio
direta aos queratindcitos e células basais da mucosa
resulta em danos ao epitélio, levando 2 ativagio de vias
inflamatdrias e liberagio de citocinas pré-inflamatérias,
como o fator de necrose tumoral alfa (TNF-X) e o fator
de crescimento epidérmico (EGF), que contribuem para
a progressio da lesao na mucosa’.

A MO é classificada de acordo com sua gravidade em
graus que variam de leve (grau 1) a grave (grau 4), sendo
os principais sintomas incluidos nessa classificagio a dor,
eritema, ulceracio e dificuldade de alimentagio. Quando
a radioterapia ¢ realizada concomitante & quimioterapia,
a incidéncia de MO grau 3 ¢ 4 ¢ maior'. Ademais, essa
complicacio pode levar a complicagoes graves, como a
suspensdo tempordria ou a redugio da dose da terapia
antineopldsica, A necessidade de intervencio médica e
hospitalizacdo, o que aumenta o custo do tratamento e
prolonga o tempo de recuperacio. Em situacoes extremas,
a alimentagio enteral ou parenteral pode ser necessdria
para evitar a desnutrigao e a desidratagio’’.

Estudos indicam uma série de fatores de risco para
o desenvolvimento da MO, incluindo caracteristicas
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individuais dos pacientes, como idade, género, presenca
de xerostomia, fatores genéticos, funcao renal, tabagismo,
consumo de dlcool e comorbidades, além de varidveis
relacionadas ao tratamento, como a 4rea irradiada, dose, tipo
de agente terapéutico e quimioterapia concomitante'>'?,

A identificagio de fatores de risco especificos e
o desenvolvimento de interven¢ées preventivas sio
fundamentais para reduzir a frequéncia e a gravidade da
MO, contribuindo para melhores desfechos clinicos. No
entanto, os estudos sobre fatores de risco associados a MO
induzida por radioterapia em pacientes com CCP ainda
sdo limitados e apresentam resultados inconsistentes'.

O objetivo deste estudo foi avaliara MO e seus fatores de
risco em pacientes com CCP em tratamento radioterdpico.
Compreender esses fatores é essencial para desenvolver
estratégias preventivas e terapéuticas eficazes, melhorando
os desfechos clinicos e a qualidade de vida dos pacientes.

METODO

Este estudo adotou um delineamento observacional
transversal de natureza retrospectiva, conduzido de acordo
com as diretrizes do checklist STROBE (Strengthening the
Reporting of Observational Studies in Epidemiology)®, que
estd disponivel como Material Suplementar.

Foram utilizados dados extraidos dos sistemas
MVSOUL!'® e MVPEPY, referentes ao perfodo de 1 de
janeiro de 2018 a 31 de dezembro de 2022. Nesses anos,
foram atendidos no Hospital do Cancer de Muriaé um
total de 421 individuos diagnosticados com CCECP.
Com base nesse total populacional, foi realizado o cdlculo
amostral utilizando a férmula de Cochran, adequada
para populagdes finitas. Considerou-se um nivel de
conflanca de 95%, uma margem de erro de 5% ¢ uma
propor¢io esperada (p) de 0,5, visando obter o tamanho
de amostra mais conservador possivel. A substituicao dos
valores na férmula resultou em um tamanho amostral
minimo de 201 pacientes. Foram incluidos e analisados
209 prontudrios, nimero superior a0 minimo necessario,
garantindo maior robustez aos dados obtidos.

A selecio dos 209 prontudrios foi realizada por
amostragem consecutiva, incluindo todos os pacientes
que preencheram os critérios de inclusao no periodo
avaliado, o que reduz o risco de viés de selecio. Foram
incluidos pacientes de ambos os sexos, com idade minima
de 18 anos, diagnosticados histopatologicamente com
CCECEP e que receberam tratamento antineopldsico com
radioterapia, quimioterapia e/ou cirurgia. Foram excluidos
prontudrios com informagées incompletas.

Foram coletadas de prontudrios eletr6nicos no sistema
MVPEP ¢ MVSOUL caracteristicas epidemiolégicas,
sociodemogréficas (sexo, idade, cor, escolaridade e estado
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Tabela 1. Perfil sociodemogrdfico, oral, clinico e hdbitos nocivos
dos pacientes com cancer de cabeca e pescoco atendidos no
Hospital do Céncer de Muriaé (2018-2022)

civil), habitos de vida (tabagismo, etilismo) e informagoes
clinicas como comorbidades, localizagio, estadiamento do

tumor, tipo de tratamento. Além disso, foram coletados

Varidvel n (%)
dados sobre a condigio bucal: MO (grau e frequéncia), o
localizacio da lesdo, uso de sonda nasogdstrica por  Feminino 30 (14,35%)
mucosite € por outros motivos, e xerostomia. Masculino 179 (85,65%)
A andlise descritiva das varidveis categéricas foi realizada ~ Faixa etdria
0,
por meio das frequéncias absolutas e relativas (%), e as 33 g; gg?g;;
varidveis numéricas foram expressas como med1fu'1as. Para o 66 (26.94%)
avaliar a associagio entre varidveis categéricas, utilizou-se o 60-70 74 (37.87%)
teste qui-quadrado ou, quando necessdrio, o teste exato de Raga/Cor
Fisher. As diferencas entre os grupos quanto a frequéncia ~ Porda 116 (55,50%)
e grau de mucosite foram analisadas pelo teste Mann- ﬁmt"m 2[3] ggg;:f;
. . . . refa }
Whitney'®. As andlises estatisticas foram realizadas no soffware — :
i Estado civil
R, versio 4.3.1% (R Core Team, 2023), considerando-se Casado 110 (52,63%)
<0,05 como estatisticamente significativo. Solfeiro 69 (33,01%)
Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Separado judicialmente 19.(9,09%)
9 .
Pesquisa da FAMINAS sob parecer n.© 6.913.227 (CAAE: YJIr:Ji\:iZ onsensul ]]0 (((;‘:'7,3://0))
,48%
79778124.0.0000.5105). A pesquisa foi conduzida  “golaridade
conforme a Resolugio n.° 466/12 do Conselho Nacional Fundamental incompleto 129 (64,82%)
de Satde®. A dispensa do Termo de Consentimento Livre ~ Analfabeto 28 (14,07%)
e Esclarecido (TCLE) foi solicitada, pois trata-se de uma Flfndum,en.tul completo 19(9,55%)
Ali . ind imizacio dos dad Nivel médio 13(6,53%)
andlise retrospectiva, garantindo a anonimizagio dos dados Nivelsuperior completo 9 (452%)
dos pacientes e a protegio de suas informagoes sensiveis. Nivel superior incompleto 1(0,50%)
Todas as informacoes foram coletadas e analisadas em Etilista
conformidade com os principios éticos e legais vigentes. Ex-consumidor 99 (4737%)
Sim 92 (44,02%)
Nunca 18 (8,01%)
RESULTADOS Tabagista
Sim 132 (63,16%)
A amostra foi composta majoritariamente por ;"'f”"‘“"'e 527(297'277:/°)
homens (85,65%) e a faixa etdria predominante foi de Til:zude — 0 (9,57%)
60 a 70 anos (37,87%). Quanto a raca/cor, a maioria Denfado 170 (81,35%)
dos participantes se identificou como parda (55,50%). Desdentado 39(18,65%)
Em relagio ao estado civil, 52,63% eram casados. Em Uso de protese
f 0,
termos de escolaridade, a maior parte dos participantes M 130 {71,80%)
o encino fund L leto (64,829%) Sim 59 (28,20%)
possufa ensino fundamental incompleto (64,82%) ou Protese fofal
era analfabeta (14,07%). Em relacio aos hdbitos nocivos, Niio 169 (80,86%)
47,37% eram ex-consumidores de bebidas alcodlicas e Sim 40 (19,14%)
63,16% afirmaram ser atuais fumantes. A maioria possuia ;’_‘“e’e parcial removivel 94 (9260
arco dentado (81,35%). Em relagio ao uso de préteses, Si[r]: ]5:7 118%; )
28,20% dos pacientes faziam uso de algum tipo, sendo  “pplante '
19,14% com proétese total e 7,18% com prdtese parcial — Nio 207 (99,04%)
removivel. As principais comorbidades descritas nos ~ _Sim 2(0,96%)
prontudrios foram hipertensao arterial (33,50%), diabetes :!pe"e"s'm 195 (66,50%)
. . . ao 2070
mellitus tipo 1I (10,29%) e gastrite (11,48%) (Tabela 1). Sim 68 (33,50%)
A localizacio mais comum do CCP foi na base da Diabetes
lingua (28,71%). Outras 4reas frequentes incluiram o Nao 183 (89,71%)
assoalho da boca e o palato, ambos com 11,48%. Menos Z"" . 21(10,29%)
. 0 s 0 astrite
frequentes foram. a gengiva (1,?1 (o) e o labio (0,96%). Niio 185 (88,52%)
Quanto ao estadiamento, a maioria dos casos estava no Sim 24 (11,48%)

estddio 4 (78,37%), seguida pelos estddios 3 (12,50%),
2 (8,17%) e 1 (0,96%) (Tabela 2).

Este é um artigo publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenca Creative
Commons Attribution, que permite uso, distribuicdo e reproducio em qualquer
BY meio, sem restri¢des, desde que o trabalho original seja corretamente citado.

Nota: Escolaridade: “Sem informagio” n=10, Hipertensio: “Sem informagio”
n=6, Diabetes: “Sem informag¢io” n=>5.
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A maioria dos pacientes (57,89%) recebeu tratamento
combinado de radioterapia e quimioterapia, enquanto
15,79% fizeram radioterapia isolada. Quanto a radioterapia,
64,82% receberam tratamento curativo e 35,18% paliativo.
A cisplatina foi o medicamento mais utilizado (62,20%).
A quimioterapia foi suspensa em 33% dos casos, dos quais
3,35% foram em razio da MO (Tabela 2).

Em relagao aos eventos adversos, metade dos pacientes
(50,24%) apresentou xerostomia, seguida por disfagia em
22,2%, sialorreia em 13,90%), odinodisfagia em 9,57%,
radiodermite em 6,48% e ndusea em 6,17% (Tabela 2).

A MO foi diagnosticada em 65,37% dos pacientes
e classificada, de acordo com a escala da Organizacio
Mundial da Sadde (OMS), como MO grau 3 em
36,56%. Quanto 2 localizagio, os libios foram a regiio
mais afetada, com 6,70% dos pacientes, seguidos pela
lingua (5,74%) e mucosa jugal (4,78%). O uso de sonda
nasoenteral em funcio da MO foi observado em 10,29%
daamostra. A média do total de fragoes de radioterapia até
o aparecimento da MO foi de 21,20, com uma dose média
de radiagdo de 59,36 Gy associada a casos de grau 3 e 4.
O tempo médio para o inicio da MO apds a radioterapia
foi de 40,97 dias (Tabela 3).

Foi observada uma associagio significativa entre o
sexo feminino e a incidéncia de MO (p=0,020), embora
nao tenha sido observada associagdo entre o sexo ¢ o grau
de MO (p=0,267). Nao houve correlagio significativa
entre a idade ¢ o grau de MO (p=0,111). Também nio
foram encontradas associagoes entre o uso de tabaco e a
ocorréncia de MO (p=0,702), nem entre o uso de tabaco
e o grau de MO (p=0,093). Da mesma forma, nio se
observou associagdo entre o consumo de dlcool e o grau
(p=0,362) ou a ocorréncia de MO (p=0,702) (Tabela 4
e Tabela 5). Também nio houve associagio significativa
entre a presenga de comorbidades e a ocorréncia ou o grau
de MO (p=0,074 e p=0,520, respectivamente) (Tabela 4
e Tabela 5).

Foi observada uma associagio significativa entre a
ocorréncia de MO e o uso de sonda (p=0,001), assim
como entre o grau de MO e o uso de sonda (p<0,001).
Houve uma associagio significativa entre xerostomia e
a ocorréncia de MO (p=0,019), mas nio foi observada
associagdo entre xerostomia e o grau de MO (p=0,991)
(Tabela 4 e Tabela 5).

Existe uma associacdo significativa entre o local do
tumor ¢ a ocorréncia de MO (p=0,022). Também foi
observada uma associacio significativa entre a ocorréncia
de MO e o tipo de radioterapia (p=0,001), com maior
prevaléncia de MO em pacientes tratados com radioterapia
curativa. Além disso, o grau de MO também foi mais
elevado em pacientes que receberam radioterapia curativa

(p=0,013) (Tabela 4 e Tabela 5).
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Tabela 2. Dados da doenca, do tratamento e dos eventos adversos
observados durante o tratamento dos pacientes com céncer de cabeca
e pescoco atendidos no Hospital do Céncer de Muriaé (2018-2022)

Varidvel n (%)
Modalidade de tratamento
Radioterapia isolada 33(15,79%)

Radioterapia e quimioterapia
Radioterapia e cirurgia

121 (57,89%)
21 (10,05%)

Radioterapia, quimioterapia e cirurgia 34 (16,27%)
Tipo de radioterapia

Radioterapia curativa 129 (64,82%)
Radioterapia paliativa 70 (35,18%)
Radioterapia suspensa

Ndo 183 (93,37%)
Sim 13 (6,63%)
Radioterapia suspensa por mucosite

Ndo 7 (53,85%)
Sim 6 (46,15%)
Cisplatina

Sim 130 (62,20%)
Ndo 79 (37,80%)
Carboplatina

Ndo 185 (88,52%)
Sim 24 (11,48%)
Paclitaxel

Ndo 183 (87,56%)
Sim 26 (12,44%)
Fluorouracila

Ndo 193 (92,34%)
Sim 16 (7,66%)
Quimioterapia suspensa por mucosite

Ndo 202 (96,65%)
Sim 7 (3,35%)
Local do tumor

Base da lingua 60 (28,71%)
Outras partes e partes ndo especificadas Da lingua 29 (13,88%)
Amigdala 25(11,96%)

Assoalho da boca 24 (11,48%)

Palato 24 (11,48%)
Outras partes e partes ndo especificadas Da boca 21(10,05%)
Orofaringe 19(9,09%)
Gengiva 4(1,91%)
Labio 2(0,96%)
Estadiamento

4 163 (78,37%)
3 26 (12,50%)
2 17 (8,17%)
1 2(0,96%)
Xerostomia

Presente 103 (50,24%)
Ausente 102 (49,76%)
Outros efeitos adversos

Disfagia 144 (22,20%)
Sialorreia 90 (13,90%)
Odinodisfagia 62 (9,57%)
Radiodermite 42 (6,48%)
Néusea 40 (6,17%)
Outros (n=>58) 270 (41,70%)

Nota: Xerostomia: “Sem informagio” n=4; Radioterapia suspensa: “Sem informagio”
n=13, “Nao se aplica” n=5; Quimioterapia suspensa: “Sem informagao” n=9; Local
do tumor: “Sem informagio” n=1; Estadiamento: “Sem informagio” n=1.
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Tabela 3. Caracteristicas clinicas da MO dos pacientes com Tabela 4. Relacdo entre a mucosite oral e seus fatores de risco
cancer de cabega e pescogo atendidos no Hospital do Céncer de em pacientes com cdncer de cabeca e pescoco em tratamento no
Muriaé (2018-2022) Hospital do Céncer de Muriaé

Varidvel n (%) Varidvel Mucosite oral 0

Mo Presente Ausente

Presente 134 (65,37%) Sexo i

Ausente 7 (34,63%) Masculino 109 (61,9%) 67 (38,10%) 0,020

E<core mais allo de MO - Feminino 25 (86,2%) 4(13,8%)

Grau 1 17 (18,28%) Faixa etria

J 29 (31.16%) Jovens 1(5790%)  8(4210%) 0472

Grau3 34 (36,56%) Néio jovens 123 (66,10%) 63 (33,90%)

Grau 4 13 (13,98%) Tabagismo

10 om léhio Sim B4(65,10%) 45 (3490%)

Néo 195 (93,30%) Ex-fumante 36 (63,2%) 21 (36,80%) 0,702

Sim 14 (6,70%) Nunca 14(73,7%) 5(26,3%)

MO em lingua Etilismo

Néo 197 (94,26%) Ex-consumidor 63 (63,60%) 36 (36,40%)

Sim 12 (5,74%) Sim 58 (64,40%) 32(35,60%) 0,702

MO em mucosa jugal Nunca 13 (81,30%) 3(18,80%)

Ndo 199 (95,22%) Local do tumor

Sim 10 (4,78%) Orofaringe 9 (50,0%) 9 (50,0%)

MO em assoalho buccal Lingua 64 (71,1%) 26 (28,9%) 0,022*

Néio 205 (98,09%) Palato 10 (43,5%) 13 (56,5%)

Sim 4(1.91%) Boca 15 (71,5%) 6 (28,5%)

MO em gengiva Assoalho 19 (82,6%) 4(17,4%)

Nao 207 (99,04%) Glandula parétida 0(0,00%) 1(100,0%)

Sim 2(0,96%) Amigdala 15 (62,5%) 9 (37,5%)

MO em palato Gengiva 1(25,0%) 3(75,0%)

No 203 (97,13%) Labio 1(100,0%) 0(0,00%)

Sim 6 (287%) Estadiamento

MO em orofaringe 3 20 (80,0%) 5 (20,0%)

a 0,

Ndo 25 (98'009 ") 4 102(634%) 59 (36,6%) 0377

;'lz P —— 40.01%) 2 11 (64,7%) 6 (35,3%)

. em fundo de vestibulo 209529 1 1 (50,0%) 1 (50,0%)

' Tratamento

Sim 1(048%) RT 15 (50,0%) 15 (50,0%)

Uso de sonda nasoenteral por mucosite iy e

Niio 183 (89.71%) QTRT 83 (69,75%) 36 (30,25%)

Sim 2 (10 ’290 0l CIRRT 18 (81,82%) 4(18,18%) 0,068

: 0 )

Fracoes de RT até o aparecimento da mucosite oral CR RT QT 18 (62,07%) 11 (37,93%)

0-10 19 (17,60%) Dose de radiagéio

N-15 28 (25,90%) <60 Gy 36 (52,2%) 33 (47,8%) 0,001*

1629 10 (37,00%) =60 6y 97(758%) 31 (24.2%)

230 21 (19.40%) Xerostomia

Dose de radiagéio associada & MO grau 3 e 4 Ausente 58 (56,9%) 44(43,1%)

<326y 4(9,10%) Presente 75 (73,5%) 27 (26,5%) 0,019

32— <60 Gy 13 (29,50%) Motivo do uso de sonda

60-726y 25 (56,80%) de alimentagio

>726y 2 (4,50) Mucosite 21(100,00%) 0(0,00%) <0,001*

Tempo médio para inicio da MO apés a RT Outros fatores 51 (54,80%) 42 (45,20%)

<14 dias 2(2,80%) Néo sondado 61(70,90%) 25(29,10%)

15— 30 dics 18 (25,00%) Comorhidades

31 — 60 dics 32 (44,44%) (hipertensiio, diabetes,

p 2012 ! . gastrite)

> 60 dias 0 (27,80%) Nao 69(605%)  45(39,5%)
Legendas: MO = Mucosite oral; RT = Radioterapia. . 0 0
Nota: MO: “Sem informagao” n=4; Escore mais alto de MO: “Sem informagao” Sim 64(73,6%) 23 (264%) 0,074
n=48, “Nao se aplica” n=68; Uso de sonda nasoenteral: “Sem informacio” n=6; Legendas: * = Estatisticamente significativo; RT = Radioterapia; QT =
Uso de sonda nasoenteral por mucosite: “Sem informagio” n=>5. Quimioterapia; CIR = Cirurgia.

Este é um artigo publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenca Creative
Commons Attribution, que permite uso, distribuicdo e reproducio em qualquer
BY meio, sem restri¢des, desde que o trabalho original seja corretamente citado. Rev. Bras. Cancerol. 2025; 71(3): e-225267 5


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt

Souza LTA, Costa JCP, Alfenas CF, Oliveira ACR, Lessa AFN

Tabela 5. Fatores de risco associados ao grau da mucosite oral nos pacientes com céncer de cabega e pescoco atendidos no Hospital do

Céncer de Muriaé (2018-2022)

Grau da mucosite oral

Varidvel I 2 3 p p
Sexo
Masculino 16 (21,10%) 29 (38,20%) 22 (28,90%) 9(11,80%) 0,267
Feminino 1(5,90%) 5(29,40%) 7 (41,20%) 4 (23,50%)
Faixa etdria
Jovens 3(33,30%) 0(0,00%) 5 (55,60%) 1(11,10%)
Ndo jovens 14 (16,70%) 34 (40,50%) 24 (28,60%) 12 (14,30%) 0,111
Tabagismo
Sim 7 (13,00%) 22 (40,70%) 19 (35,20%) 6(11,10%)
Ex-fumante 10 (34,50%) 9 (31,00%) 6 (20,70%) 4(13,80%) 0,093
Nunca 0(0,00%) 3(30,00%) 4 (40,00%) 3(30,00%)
Etilismo
Ex-consumidor 11(25,00%) 15 (34,10%) 12 (27,30%) 6(13,60%) 0,362
Sim 6(15,00%) 15 (37,50%) 15 (37,50%) 4(10,00%)
Nunca 0(0,00%) 4 (44 40%) 2(22,20%) 3(33,3%)
Local do tumor
Orofaringe 3(75,0%) 0(0,00%) 1(25,0%) 0(0,00%)
Lingua 4(9,1%) 18 (40,9%) 13(29,5%) 9(20,5%)
Palato 1(16,7%) 3(50,0%) 2(33,3%) 0(0,00%)
Boca 3(27,3%) 2(18,2%) 4 (36,3%) 2(18,2%)
Assoalho 1(7,7%) 6 (46,2%) 5(38,5%) 1(7,7%) 0,467
Gldndula parétida 0(0,00%) 0(0,00%) 0(0,00%) 0(0,00%)
Amigdala 5(37,5%) 4 (28,6%) 4 (28,6%) 1(7,1%)
Gengiva 0(0,0%) 0(0,0%) 0(0,0%) 0(0,0%)
Ldbio 0(0,0%) 1(100,0%) 0(0,0%) 0(0,0%)
Estadiamento
3 2(16,7%) 4 (33,3%) 5(41,7%) 1(8,3%)
4 14 (18,4%) 27 (35,5%) 24 (31,6%) 11(14,5%) 0,868
2 1(20,0%) 3(60,0%) 0(0,0%) 1(20,0%)
1 0(0,0%) 0(0,0%) 0(0,0%) 0(0,0%)
Tratamento
RT 0(0,0%) 5(62,5%) 2(25,0%) 1(12,5%)
QTRT 12 (20,69%) 19 (32,76%) 19 (32,76%) 8 (13,79%)
CIRRT 3(23,43%) 6 (42,86%) 4 (28,57%) 1(7,14%)
CIRRT QT 2(15,38%) 4 (30,77%) 4 (30,77%) 3(23,08%)
Modalidade da RT
Paliativa (<60 Gy) 0(0,0%) 10 (43,5%) 7 (30,4%) 6 (26,1%) 0,013*
Curativa (=60 Gy) 17 (24,6%) 24 (34,8%) 21 (30,4%) 7(10,1%)
Xerostomia
Ausente 14 13 7 5 0,991
Presente 20 16 10 7
Motivo do uso de sonda de alimentaciio
Mucosite 0(0,00%) 8 (44,44%) 1(5,56%) 9 (50,00%) p<0,001*
Outros fatores 6 (20,00%) 14 (46,67%) 10 (33,33%) 0(0,00%)
Néo sondado 11 (24,44%) 12 (26,67%) 18 (40,00%) 4 (8,89%)
Comorbidades (hipertenséo, diabetes, gastrite)
Néo 21 (42,8%) 15 (30,6%) 7(14,3%) 6(12,3%) 0,520
Sim 13 (29,5%) 14 (31,8%) 10 (22,8%) 7 (15,9%)

Legendas: * = Significincia estatistica p<0,05; RT = Radioterapia; QT = Quimioterapia; CIR = Cirurgia.
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DISCUSSAO

AMO acometeu 65,37% dos pacientes do estudo, com
gravidade variando de Grau 1 a 4. Esse resultado corrobora
a literatura, que relata a MO como o efeito adverso mais
frequente em pacientes com CCP, podendo chegar de
80% a 90% desses pacientes, especialmente quando a
quimioterapia ¢ administrada concomitantemente com
a radioterapia*"**.

Na amostra estudada, os locais mais comuns de
manifestagées de MO foram lébios (6,70%) e lingua
(5,74%). A MO induzida por quimioterapia geralmente
ocorre nas supetficies nao queratinizadas, como as laterais
e a regido ventral da lingua, a mucosa bucal e o palato
mole?. Por outro lado, a MO induzida por radioterapia
se restringe as dreas dentro do campo de irradiagdo, com
maior impacto sobre tecidos nao queratinizados*®.
Logo, a combinagao de radioterapia com quimioterapia
concomitante aumenta significativamente o risco de MO
graus 3 e 4, sendo aproximadamente quatro vezes mais
frequente®, corroborando os achados que identificaram
esse regime terapéutico como o mais associado 8 MO.

A MO ¢ uma complica¢ido comum da radioterapia,
caracterizada pela inflamacao e ulceragio da mucosa oral,
que afeta diretamente a qualidade de vida dos pacientes.
Com o aumento da gravidade da MO, a dor intensa e a
disfagia podem dificultar a ingestao alimentar, tornando
necessdrio o suporte nutricional por meio de sondas
enterais®!. Neste estudo, observou-se uma associa¢io
significativa entre a presenca de MO ¢ o uso de sonda
(p=0,001), além de uma correlagdo entre o grau da lesao
e essa necessidade (p<0,001). Esses achados estio em
consonincia com um estudo prospectivo?, que também
identificou uma relagio entre a gravidade da MO e a
maior taxa de colocagio de sondas de alimentagio, com a
frequéncia de coloca¢ao de sondas aumentando conforme
a gravidade da lesdo.

Os dados também revelaram que as mulheres
tendem a apresentar MO com mais frequéncia
do que os homens, sugerindo possiveis diferencas
na susceptibilidade ou na resposta ao tratamento
entre os sexos. Um estudo retrospectivo®® corrobora
essa observagdo, sugerindo que hormdnios sexuais
femininos, como estrogénio e progesterona, podem
impactar negativamente a imunidade oral, contribuindo
para a etiopatogenia da MO.

Outro fator relevante é a xerostomia, uma complicagio
frequente da radioterapia em pacientes com CCP, que
pode contribuir indiretamente para o desenvolvimento
e agravamento da MO. A redugio do fluxo salivar
compromete a fungio protetora da saliva na cavidade oral,
tornando a mucosa mais suscetivel a lesoes e inflamacoes,
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o que pode intensificar a gravidade da MO?¥. Além disso,
a hipossalivacio altera o equilibrio da microbiota oral,
favorecendo o crescimento de patdgenos oportunistas,
como fungos, o que pode levar a infecgbes secunddrias
e aumentar o risco de recorréncia da MO durante o
tratamento®. Essas alteracoes no microbioma oral estio
associadas ao desenvolvimento de MO grave. Esse achado
é consistente com a literatura, que demonstra que a
xerostomia pode estar associada a alteragbes na microbiota
oral e & proliferagio de microrganismos patogénicos,
exacerbando o quadro inflamatério®. Em consonincia,
os achados de outro estudo® indicam que a hipossalivagao
resulta em um aumento de cocos acidogénicos no biofilme
supragengival e em uma elevagio dos niveis salivares de
cocos cariogénicos, especialmente Streptococcus do grupo
mutans, favorecendo o desenvolvimento da MO.

Por fim, os resultados demonstram uma associa¢io
significativa entre a radioterapia curativa (260 Gy) ¢ a
ocorréncia de MO, bem como a progressio para graus
graves da condi¢do (p=0,013). Esse achado pode ser
atribuido ao efeito cumulativo da radioterapia, uma vez
que a gravidade da MO é influenciada por fatores como a
dose total administrada, a técnica empregada e a presenca
de terapia sistémica concomitante?'. A radioterapia
curativa, por envolver um tempo de tratamento mais
prolongado e doses totais superiores as da paliativa, tende
a causar maiores danos & mucosa oral. Evidéncias sugerem
que a dose de radiagio recebida é um dos principais
preditores de MO, com doses cumulativas superiores a
50 Gy associadas a um risco elevado de formas severas
da condigio®. O estudo de Mazzola et al.?* indicou que
uma dose média de 50 Gy e uma dose méxima de 65 Gy
na mucosa oral estio fortemente relacionadas 8 MO de
grau 2 ou superior. Esses achados refor¢am a necessidade
de estratégias eficazes para minimizar os efeitos adversos
da radioterapia, especialmente em regimes curativos de
alta dose.

CONCLUSAO

A MO é uma complicacio significativa do tratamento
oncolégico, com sua ocorréncia e gravidade influenciadas
por fatores demograficos, anatdmicos e terapéuticos.
A maior predisposi¢io observada em mulheres e em
pacientes com tumores na lingua e na boca sugere possiveis
variagbes bioldgicas e anatdmicas que aumentam o risco
de MO. A associagdo entre MO grave ¢ 0 uso de sonda
nasoenteral indica que a forma grave da doenca prejudica
a ingestdo alimentar, tornando necessdrio o suporte
nutricional. Além disso, a xerostomia foi identificada
como fator de risco, refor¢ando a importincia de medidas
para manutencio da saliva durante o tratamento. Pacientes
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submetidos a radioterapia curativa apresentaram maior
prevaléncia e gravidade de MO, destacando a influéncia
da dose na evolucao da condicio. Esses achados ressaltam
a necessidade de abordagens personalizadas para prevenir
e tratar a MO em pacientes com CCP submetidos ao
tratamento antineopldsico.

Entretanto, uma limitagio deste estudo retrospectivo,
que utilizou dados dos prontudrios médicos, ¢é a
dependéncia da qualidade e da precisio das informagoes
registradas nos registros clinicos. Como os prontudrios
sdo preenchidos de acordo com os critérios e a prética
clinica de cada profissional, pode haver variagio na
documentagio de dados importantes, como sintomas,
tratamentos e complicacdes. Além disso, a natureza
retrospectiva do estudo impede o controle rigoroso de
varidveis que poderiam ser mais bem observadas em um
estudo prospectivo, o que pode resultar em viés de selegao
ou perda de dados relevantes.
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