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RESUMO

Avaliacéo clinica e imunoldgica das condigdes orais de criancas e adolescentes portadores de
neoplasias malignas submetidos a tratamento antineoplasico (radioterapia e/ou quimioterapia)
no hospital Aldenora Belo, S&o Luis - Ma. As doencas neoplasicas malignas tém apresentado
alta incidéncia no decorrer dos anos. Entre as doengas malignas na infancia a leucemia é a
mais encontrada. Atualmente sdo adotadas trés modalidades principais de tratamento
antineoplasico: cirurgia, radioterapia e quimioterapia. Essas duas Ultimas modalidades geram
uma série de efeitos colaterais, sendo varios deles na cavidade bucal. As complica¢des bucais
constituem uma importante causa de morbidez nas criangas, podendo interferir nos protocolos
de tratamento, deteriorar sua qualidade de vida e, inclusive, coloca-las em risco de vida.
Dentre as principais complicacfes destacam-se: mucosite, Xxerostomia, carie dentaria,
gengivite, periodontite, trismo muscular; infecgdes, perda do paladar, osteorradionecrose,
estomatites aftosas e queilite angular. Assim, o objetivo deste trabalho é apresentar as
principais complicacdes advindas da doenca e do tratamento antineoplasico, com énfase nas
complicacBes bucais, ressaltando-se a importancia do cirurgido - dentista na equipe
multidisciplinar para tratamento oncoldgico, no sentido de prevenir, diagnosticar, controlar e

tratar essas complicagdes.

Palavras-chave: Neoplasias malignas. Complicacdes bucais. Radioterapia. Quimioterapia.



ABSTRACT

Evaluation clinic and immunologic of the oral conditions in children and adolescents with
malignant neoplasias who are subjected to antineoplastic treatment (radiotherapy and
chemotherapy) in Aldenora Belo’s Hospital, Sao Luis — Ma. The neoplastic diseases have
presented high incidence during the years. Among infancy’s malignant diseases, leukemia is
the most found. Presently three main modalities of antineoplastic treatment are adopted:
surgery, radiotherapy and chemotherapy. These two last modalities generate a series of side
effects, most of them in oral cavity. The oral complications constitute important causes in
children’s morbidity, being able to interfere in treatment protocols, to deteriorate their quality
of life and, also, lead to life risk. Among the main complications, there are: mucositis,
xerostomia, dental caries, gingivitis, periodontitis, muscular trismus, infections, taste loss,
osteonecrosis, aphthous stomatitis and angular cheilitis. Therefore, the aim of this study is to,
through a literature review, present the major complications that come from the disease and
from antineoplastic treatment, with emphasis in oral complications, highlighting the dental
surgeon’s importance in the multidisciplinary team on the oncological treatment, to prevent,

diagnose, control and treat those complications.

Keywords: Malignant neoplasias. Oral complications. Radiotherapy. Chemotherapy.
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1 INTRODUCAO GERAL

A palavra cancer é uma designacdo genérica de qualquer tumor maligno ou
neoplasia maligna. A neoplasia € uma massa anormal de tecido, cujo crescimento ndo esta
coordenado com o crescimento do tecido normal (CASTRO et al., 2002). Cada neoplasia é
formada por dois componentes bésicos: o parénquima, ou células neoplasicas proliferantes, e
0 estroma de suporte, constituido de tecido conjuntivo e vasos sanguineos, diretamente

responsaveis pela nutri¢do e arquitetura do tumor (CASTRO et al., 2002).

As células normais sofrem mutacGes em seu DNA, transformando-se em
malignas, possuindo estas um crescimento auténomo. As células alteradas passam a se
comportar de forma anormal, multiplicando-se de maneira descontrolada e invadindo tecidos
a sua volta. Geralmente, tém capacidade para formar novos vasos sanguineos, que as nutrirdo
e manterdo a atividade de duplicacdo descontrolada. Essas células perdem a propriedade de
adesdo as células vizinhas e adquirem a capacidade de se desprender do tumor e migrar.
Invadem inicialmente os tecidos vizinhos, podendo chegar ao interior de um vaso sanguineo
ou linfético e, através destes, disseminar-se, chegando a 6rgdos distantes do sitio tumoral
primario. Esse fenbmeno é conhecido como metastase. Conforme as células cancerosas vao
substituindo as normais, os tecidos invadidos vao perdendo suas func@es (ALVES et al.,
2003).

As neoplasias apresentam varios fatores que induzem e/ou agravam o Seu
desenvolvimento, como predisposicdo genética do individuo, exposicdo a radiacdo solar e
outras fontes de radiacdo; exposicao a poluicdo atmosférica, fatores hormonais, infeccdes por
determinados virus, caréncia nutritiva de alguns elementos (ferro, zinco, vitaminas a e c, entre
outros); tabagismo e consumo de alcool, especialmente se associados (JOHSON, 2001;
MENDONCA et al., 2005). As neoplasias malignas acometem milhares de pessoas no mundo
e independem de idade, sexo e raca (GOURSAND et al., 2006).

Estudos epidemioldgicos comprovam que o nimero de casos de cancer continua a
aumentar em todo o mundo, apesar do avanco técnico para 0 seu diagnostico precoce e
tratamento e das manobras preventivas realizadas (LIMA et al., 2001).

A incidéncia anual estimada de cancer infantil é de 124 casos a cada milhdo de
habitantes brancos e de 98 casos por milh&o de habitantes negros, sendo que séo estimados 7
mil novos casos anualmente. O diagndstico precoce, associado a tratamento eficaz, aumenta a

possibilidade de cura e prolonga a vida do paciente (COSTA et al., 2007).
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As neoplasias malignas mais frequentes em pacientes infantis séo as leucemias,
tumores do sistema nervoso central, linfomas, neuroblastoma (tumor de ganglios simpaticos),
tumor de Wilms (tumor renal), retinoblastoma, tumor germinativo; osteossarcoma (tumor
0sseo), sarcoma (tumor de partes moles) e meduloblastoma (MEDEIROS et al., 2002;
CAMARGO; BATISTELA; FERREIRA, 2004; INSTITUTO NACIONAL DO CANCER,
2007).

O cancer deve ser tratado logo que diagnosticado e ainda que se manifeste por
uma lesdo aparentemente pequena. O cancer na crianca € uma doenca com alto percentual de
cura quando diagnosticada precocemente, recebendo tratamento em centros especializados.
Atualmente, o tratamento das neoplasias malignas é realizado através de cirurgias,
radioterapia e quimioterapia. Dentre essas formas de tratamento, somente a cirurgia é
especifica para o tecido; ao contrario, a radioterapia e a quimioterapia ndo diferenciam as
células neopléasicas das células normais; logo, estas formas de terapias produzem varios
efeitos colaterais (ALQUATI, 1998; LOPES et al., 1998; PARAJARA; DIB, 1999;
ANTONIO; MAIA; DIAS, 2001; LIMA et al, 2002; CAMARGO; BATISTELA,;
FERREIRA, 2004; MENDONCA et al., 2005).

O tratamento do tumor depende, de um modo geral, da localizacdo, do grau
histolégico, do estadiamento clinico e das condi¢bes clinicas e psicolégicas do paciente
(WHITMYER, 1997; ANDRADE et al., 2003; PINTO et al., 2004).

Dentre as modalidades terapéuticas utilizadas no tratamento das neoplasias
malignas, a radioterapia € uma modalidade bem estabelecida que tem como filosofia a
erradicacdo de células tumorais e preservacdo dos tecidos normais incluidos no campo de
irradiacio (ALMEIDA et al., 2004a). E amplamente utilizada no tratamento de neoplasias
malignas da cabeca e pesco¢o, cujo agente terapéutico é a radiacdo ionizante. As radiacfes
ionizantes agem sobre o DNA nuclear levando a morte ou a perda da sua capacidade
reprodutiva. E indicada para tumores ndo ressecaveis ou sem morbidade grave e para aqueles
que tendem a disseminar para locais contiguos previsiveis (MENDONCA et al., 2005; JBAM,;
FREIRE, 2006; COSTA et al., 2007).

Segundo Goursand et al.(2006), a radioterapia atua na destruicdo da agua
intracelular e na ruptura das cadeias de DNA por meio de radiagOes ionizantes.O Gray (Gy) €
a unidade de dose absorvida (1Gy= 100 rad). Alteracbes moderadas necessitam de uma dose
de radiacéo de 40-50 Gy e as severas de 50-60.

Castro et al. (2002) ressaltam que a radioterapia pode levar a uma excitacdo e

formagé&o de radicais livres, causando mudancas quimicas nos componentes celulares. O dano
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tecidual esté relacionado a dose de radiacdo absorvida e a fase de divisdo em que encontram
suas células, no momento em que receberam a radiacao, sendo que as estruturas intranucleares
e o0s tecidos com maior capacidade de renovacao celular sdo os mais afetados. Cada agressao
provoca a perda gradual e cumulativa da capacidade proliferativa da célula.

O tratamento pela radioterapia tem por objetivo primordial levar as células
malignas a perder sua clonogenicidade, a0 mesmo tempo em que se preservam ao maximo os
tecidos e células normais. Porém, essa preservacao € muito dificil de ser atingida em sua
plenitude, podendo ocorrer injarias a populacdo de células normais, provocando efeitos
colaterais agudos ou cronicos que véo ter impacto determinante na qualidade de vida do
paciente. Esses efeitos ou danos poderdo ser classificados também em reversiveis e
irreversiveis quando situados principalmente na cavidade bucal (SPOLIDORO et al., 2001;
CABELHO; PASSARELLI NETO, 2003; SILVA; PAULINELLI; MEIRA, 2004; PELISSER
et al., 2005; VIEIRA et al., 2005).

Os efeitos agudos na cavidade bucal causados pela radioterapia podem limitar ou
até impedir o término do tratamento oncoldgico, causando impacto no prognostico e na
qualidade de vida do doente. Além disso, é responsavel pelo aumento do custo no tratamento
e no tempo total do mesmo, diminuindo a motivagdo do paciente em prosseguir a terapéutica
(SONIS et al., 2000; ALMEIDA et al., 2004b).

Dentre os efeitos agudos destaca-se a mucosite, a digeusia, disfagia, infeccGes
oportunistas e xerostomia ou hipossalivacdo. Esses efeitos podem ocorrer durante ou nas
semanas imediatas ao tratamento radioterapico (SANNOMIYA; FURUKAWA, 2000; PINTO
etal., 2004; SANTOS et al., 2004; JBAM; FREIRE, 2006).

Com relacédo aos efeitos colaterais tardios da radioterapia, Joam e Freire (2006)
relatam que estes ocorrem em uma fase crbnica, isto €, meses ou anos apds o tratamento
radioterapico. Sao efeitos tardios, a carie de radiacdo, a osteorradionecrose, o0 trismo muscular
e a necrose de tecido mole (VISSINK et al., 2003). A radioterapia provoca efeitos tambem
sobre os dentes, de forma direta, principalmente sobre os odontoblastos, diminuindo a
capacidade de formacdo de dentina reacional, levando muitas das vezes a danos irreversiveis
da estrutura dental (BONAN et al., 2003; LABBATE; LEHN; DENARDIN, 2003).

A quimioterapia é outra modalidade muito utilizada no tratamento do cancer. O
tratamento quimioterapico consiste no emprego de substancias que impedem o crescimento
tumoral, alterando a composicéao tanto das células neoplasicas como das células normais, bem
como provocando sua destrui¢do. Os efeitos dos quimioterapicos sobre as células e tecidos

sdo semelhantes, independentes dos mecanismos de acdo de cada agente. Estes efeitos podem
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resultar tanto da acdo direta dos quimioterapicos ou da acdo indireta sobre os tecidos orais
(RABER et al., 2000; CUTRIM; LOPES, 2004).

O mecanismo de acdo dos quimioterapicos é baseado na interferéncia no
metabolismo ou no ciclo reprodutivo das células neoplésicas. A maioria dos agentes
antineoplasicos atua especificamente sobre a sintese do DNA ou do fuso mitético. Outros
danificam a integridade do proprio DNA ou atuam somente durante a mitose (CUTRIM,;
LOPES, 2004). A quimioterapia geralmente é feita com uma combinacdo de drogas, e isto
contribui para minimizar os efeitos toxicos, pois em vez de receberem uma alta dose de uma
Unica droga, os pacientes recebem doses menores de diversas drogas. A administracao é feita
intermitentemente, permitindo uma recuperacdo das células normais que também séo
atingidas pelos quimioterapicos (CUTRIM; LOPES, 2004).

As drogas quimioterdpicas se caracterizam por destruir células de divisdo celular
rdpida. Deste modo, esta terapia anticancer afeta células da medula Ossea, do trato
gastrointestinal e da mucosa oral que apresentam um alto indice mitético, sendo estes 0s sitios
de maior citotoxidade. Como consequéncia, tecidos como cabelo, pele, membranas mucosas e
sistema hematopoético sofrem com a toxicidade dos agentes quimioterapicos (CAMARGO;
BATISTELLA; FERREIRA, 2004; SEIXAS, 2006).

As complicagBes decorrentes do tratamento quimioterdpico residem
principalmente no fato da pequena margem de seguranga entre as doses terapéuticas e
estomatotoxicas e também em consequéncia da falta de especificidade das drogas
quimioterapicas. Essa ndo especificidade gera uma série de efeitos colaterais, inclusive na
cavidade bucal (MENDONCA et al., 2005; COSTA et al., 2007).

O tratamento quimioterapico induz a certas complicacbes bucais,
independentemente se o paciente é adulto ou crianca. As chances de a quimioterapia causar
danos a cavidade bucal acentuam-se quando aplicada a crianca com menos de 12 anos.
Embora os pacientes dessa faixa etaria tenham tendéncia a desenvolver tumores malignos que
causam alteracfes bucais por si sds, também parece provavel que o elevado indice mitético
das células da mucosa da boca seja um fator adjuvante nesse grupo etario (TRAVAGLINI,
2003; GOURSAND et al., 2006).

As complicacbes bucais mais frequentes associadas a quimioterapia Sao
ulceragbes na mucosa (mucosites), estomatites aftosas, xerostomia, infeccdes oportunistas

(candidiase e herpes), alteracdo do paladar (hipogeusia e digeusia); disfagia, infecgdes
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periodontais (periodontites) e pulpo-periapicais, neurotoxidade (nervos bucais); queilite
angular, sangramento gengival, céries e hemorragias (ANTUNES; RIBEIRO; MENDES
FILHO, 2004; CINTRA et al., 2005; MARTINS; MARTINS; SENEDA, 2005; DIAS, 2007;
LULA et al., 2007).

No que diz respeito as complicagdes sistémicas da quimioterapia, destaca-se a
leucopenia, a neutropenia e a plaquetopenia, todas originarias da mielossupressao, provocada
pelo tratamento (BLIJLEVENS et al., 2000; MASSLER JUNIOR, 2000). Sendo assim,
algumas precaucdes ou medidas deverdo ser adotadas a fim de atenuarem as reagdes. Dessa
maneira, € prudente e aconselhavel que o paciente faca uso de antibidticos (ALQUAT], 1998;
GOURSAND et al., 2006).

Cutrim e Lopes (2004) afirmaram que, quando a contagem funcional de células
brancas do paciente estd bastante diminuida, os mecanismos de defesa sdo altamente
prejudicados e a possibilidade de infecgdo é aumentada, tornando-se o paciente vulneravel a
infecgBes oportunistas bacterianas, flngicas, virais e mistas.

O tratamento antineoplasico leva o paciente a um quadro de imunossupressdo, que
€ a queda da resisténcia. Nesse periodo, qualquer foco de infeccdo odontogénica ou
periodontal preexistentes pode representar um grande risco de o paciente desenvolver
infeccbes bucais. No pico maior de imunossupressdo, aquele quadro que estava sendo
controlado naturalmente pelo organismo pode alastrar-se ou agudizar-se. Essas infeccOes
agudizadas podem levar a bacteremia. Em alguns casos, o paciente precisa ser internado, o
gue representa um aumento no custo do tratamento, alteracdo na qualidade de vida e aumento
nas chances de dbito (TRAVAGLINI, 2003).

Das complicagBes bucais decorrentes do tratamento antineoplasico, tanto da
radioterapia quanto da quimioterapia, a carie dentaria € uma das mais frequentes. A carie é
uma doenca multifatorial, conhecida como a doenca do comportamento. A cavidade bucal
encontra-se em constante flutuacdo de ph, causada pelas atividades metabolicas das bactérias
que langam acidos sobre a superficie mineralizada do dente, causando a sua desmineralizagdo,
além de ocasionar o inicio do processo carioso (MENDONCA et al., 2005).

O aumento da desmineralizacdo (agravado pela xerostomia) e de organismos
acidofilicos (streptococcus mutans), combinada a uma dieta mais cariogénica (fluxo salivar
reduzido e perda do paladar que induzem o paciente a adotar uma dieta mais macia e doce),
podem resultar numa rapida destruicdo dentéria. Dessa maneira, a carie ndo é um resultado

direto da estrutura dentéaria sadia afetada pela radiacdo ou quimioterapia, mas um resultado
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direto e secundario da hipofunc¢do das glandulas salivares, mudangas na dieta e na microflora
bucal e de uma precéria higiene bucal (GOURSAND et al., 2006).

Dreizen (1976 apud CABELHO; PASSARELI NETO, 2003) observou que,
durante a radioterapia, ha uma alteracdo que acomete as glandulas salivares, promovendo um
quadro de xerostomia, desequilibrio da flora bucal e de imunoglobulinas que protegem o0s
dentes contra a cérie.

Para esses pacientes com alto risco de carie indicam-se bochechos diarios de
fluoreto de sodio (0,05%), seguidos de uma aplicacéo de fluoreto na forma de verniz realizada
pelo dentista. E valido também o aconselhamento dietético, de modo a estimular-se a ingestéo
de alimentos saudéaveis e a diminui¢io do consumo de aglcar (BALDISSEROTO; ARAUJO;
PADILHA, 2004).

Almeida et al. (2004a) e Cutrim e Lopes (2004) ressaltam a necessidade de todo
paciente submetido a tratamento antineoplésico ter sua cavidade bucal examinada de forma
bastante criteriosa, se possivel utilizando-se de indices especificos, tais como o indice CPO-D
e ceo-d para avaliacdo da atividade de carie desses pacientes.

O indice CPO-D foi descrito por Klein e Palmer em 1937 e corresponde a média
do ndmero total de dentes permanentes cariados, perdidos e obturados em grupo de
individuos, onde os perdidos incluem os dentes extraidos e com extracdo indicada. Ja o indice
ceo-d é uma adaptacdo do indice CPO-D a denticdo decidua. Foi proposto por Gruebbel e
representa a média de dentes cariados, com extracdo indicada e obturados, por crianca. Nao é
utilizado o cddigo extraido, porque corresponde a esfoliacdo fisiologica da denticdo decidua
(CHAVES, 1986).

A remocdo da placa bacteriana periodicamente pelo profissional, e diariamente
pelo paciente ou responsavel, é considerada uma medida complementar no controle da carie,
sendo indicada para pacientes oncoldgicos (BALDISSEROTO; ARAUJO; PADILHA, 2004).
E sabido também que a presenca de depésitos bacterianos, mineralizados ou n&o, €, sem
duvida, o fator mais importante no desenvolvimento de doencas periodontais, tais como a
gengivite caracterizada por sangramento gengival, sendo esta uma das principais
manifestacbes em pacientes sob tratamento oncoldgico (LINDHE, 1999; CAMARGO;
BATISELLA; FERREIRA, 2004).

A partir do estudo experimental em humanos sobre a gengivite, realizado por Loe
et al. (1965) poOde-se observar que o acumulo de placa bacteriana acarretava o0
desenvolvimento de inflamacio gengival (gengivite). E consenso entre os autores que a

gengivite € um achado comum entre os pacientes em tratamento oncolégico (CHAMBRONE
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et al., 2008). O sangramento das margens gengivais estaria associado a gengivite preexistente,
exacerbada pelo quadro sisttmico do paciente (imunossupressdo e queda na eficiéncia de
higienizacdo). Para pacientes maiores de 4 anos, a escovacao didria e o uso do fio dental
devem ser executados quando a contagem de plaquetas exceder 40.000 mm?®/sangue; caso
contrario, ou seja: ndo se atingindo tais niveis, a escovacdo e o uso do fio dental devem ser
substituidos pelo controle quimico do biofilme (bochechos) , evitando-se assim o
sangramento gengival e a bacteremia (SEIXAS, 2006).

Silva, Paulinelli e Meira (2004) e Chambrone et al. (2008) recomendam um
exame clinico da cavidade bucal dos pacientes bastante detalhado antes de iniciar-se o
tratamento antineoplasico, dando-se énfase ao exame clinico periodontal com a possivel
verificacdo da quantidade de placa bacteriana e da presenca ou ndo de sangramento gengival
nestes pacientes. Essa verificacdo podera ser feita adotando-se o sistema do indice de placa
proposto por Silness e Loe (1964) e o sistema do indice gengival proposto por Loe e Silness
(1963). Nesses sistemas serdo feitos registros separados para as quatro superficies lisas de
cada dente (vestibular, mesial, palatina/lingual e distal), onde serd avaliada a espessura da
placa na margem gengival e a severidade da inflamacdo gengival nessas superficies,
respectivamente (LINDHE, 1999).

Segundo Cabelho e Passarelli Neto (2003), o estado de salde bucal pré-tratamento
antineoplasico determina o grau de complicacdes e sequelas pos-tratamento. Para pacientes
gue sdo submetidos a tratamento antineoplasico é de grande importancia que eles recebam
orientacdes e procedimentos odontoldgicos pré - tratamento. O cuidado com relacdo a higiene
bucal deve ser avaliado e realizado para minimizar 0 maximo possivel os efeitos deletérios
(SANNOMIYA; FURUKAWA, 2000).

No tratamento de criancas com cancer o Odontopediatra tem papel importante no
diagnostico das manifestacfes bucais e deve acompanhar o tratamento hospitalar desses
menores, propiciando-lhes uma boa qualidade de vida, visto que as lesdes bucais decorrentes
desse tratamento agravam consideravelmente a condicdo clinica e o risco de infeccdo
(GOURSAND et al., 2006). Os cuidados odontoldgicos desses pacientes devem ser
extensivos antes, durante e depois da terapia oncologica, ja que algumas complicagdes bucais
como, por exemplo, a osteorradionecrose e o trismo tém risco de recidiva (PINTO et al.,
2004; COSTA et al., 2007; DIAS, 2007).

Assim, previamente ao tratamento oncoldgico, tratamentos periodontal,
endoddntico e restaurador, bem como exodontias, deverdo ser intituidos, visando-se a

eliminacdo do foco oral de infeccdo, e habitos de excelente higiene bucal devem ser
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instituidos e mantidos. Um tempo de cicatrizagdo de pelo menos trés semanas entre 0s
procedimentos dentarios extensos e o inicio do tratamento oncoldgico (principalmente da
radioterapia) deve ser respeitado (VIEIRA et al., 2005).

Sendo assim, é importante a participacdo do cirurgido-dentista na equipe
multidisciplinar durante o atendimento aos pacientes com céancer, atuando da forma mais
preventiva possivel. O tratamento multidisciplinar, incluindo a equipe médica, o cirurgido-
dentista, o fonoaudiologo, o nutricionista e o psicologo é a melhor alternativa para minimizar
ou mesmo prevenir as complicacdes bucais. Essa multidisciplinaridade € importante para
obtencdo de resultados terapéuticos satisfatorios, ja& que facilita a comunicacdo entre 0s
oncologistas, dentistas, pacientes e familias (LIMA et al., 2001; MEDEIROS et al., 2002;
BALDISSEROTO; ARAUJO; PADILHA, 2004; GOURSAND et al., 2006; JBAM;
FREIRE, 2006).

Tendo em vista os efeitos deletérios do cancer e do tratamento antineoplasico nos
tecidos bucais e a necessidade de demonstrar-se que uma orientacdo preventiva dentro dos
novos paradigmas de promocédo de salde e o tratamento odontoldgico antes, durante e ap6s o
antineoplasico sdo fundamentais para diminuicdo desses efeitos, fez-se necessaria a realizacdo
de um estudo que verificasse as condigdes bucais dos pacientes infanto-juvenis portadores dos

mais diversos tipos de neoplasia maligna.
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Avaliacao clinica e imunoldgica das condigdes orais de criancas e adolescentes
portadores de neoplasias malignas submetidos a tratamento antineoplasico
Clinical and immunological assessment of oral conditions in children and

adolescents with malignant neoplasias under antineoplastic treatment

RESUMO

Obijetivo: Avaliar a evolucdo das condi¢des orais (clinica e imunoldgica) de criancas e
adolescentes portadores de neoplasias malignas submetidos a tratamento antineoplasico.
Métodos: Trata-se de uma coorte prospectiva. Avaliou-se clinicamente a presenca de
lesbes na mucosa oral, experiéncia de carie (indices CPO-D e ceo-d), acimulo de
biofilme (indice de placa) e inflamacao gengival (indice gengival). Realizou-se ensaio
imunoenzimatico para avaliar alteracdes imunoldgicas na saliva (IgA). Realizaram-se as
avaliacdes no baseline (12 etapa) em 32 pacientes e ap0s seis meses (22 etapa) em 17
desses pacientes na faixa etaria de 3-15 anos, recebendo radioterapia e/ou
quimioterapia. Utilizou-se teste de Shapiro-Wilk para avaliar a normalidade na
distribuicdo dos dados. Empregaram-se o0s testes ndo paramétricos de Mann-Whitney,
Wilcoxon e correlacdo de Spearman (alfa=5%). Resultados: O CPO médio variou de
3,43 (1@ etapa) para 4,47 (22 etapa) / (p=0.02), indicando aumento na experiéncia de
carie, especialmente a custa do componente cariado. O indice gengival variou de 1,17
para 1,.28 (p=0.03), caracterizando aumento da gengivite, especialmente nas faces distal
e lingual. O indice de placa aumentou de 0,87 para 1,07 (p=0.04), principalmente na
face lingual e os valores de IgA na saliva reduziram-se de 3,53 para 3,16 pg/ml.
(p=0.03), indicando imunodepressdao. O grupo controle apresentou IgA meédio de
5,37ug/ml, sendo estatisticamente diferente dos valores observados na populacdo de

casos. Estomatite aftosa, mucosite, queilite angular e candidiase, dentre outras, foram



encontradas nos pacientes pesquisados em ambas as etapas. Conclusdes: As condicdes
orais clinicas e imunologicas de criancas e adolescentes em tratamento antineoplasico
evoluiram desfavoravelmente.

Palavras-chave: Neoplasias malignas. Manifestac6es bucais. Radioterapia.
Quimioterapia.

Introducéo

As doencas neoplasicas malignas tém apresentado alta incidéncia no
decorrer dos anos®. Contudo, até hoje, devido ao pouco conhecimento a respeito da
etiologia e da evolugdo do cancer, este ainda continua sendo uma das principais causas
de morte em todo 0 mundo®.

As criancas, por estarem em fase de crescimento, podem ser tdo ou mais
afetadas que os adultos®. O cancer é a segunda maior causa de morte em criangas com
menos de 15 anos, perdendo apenas para as doencas associadas a desnutric&o®.

Entre as doengas malignas na infancia a leucemia é a mais comumente
encontrada®. Porém, outras neoplasias malignas podem acometer o paciente infantil com
certa frequéncia, sdo elas: linfomas, osteossarcoma, sarcoma, meduloblastoma e
tumores do sistema nervoso central®*.

O tratamento das neoplasias malignas é realizado através de cirurgias,
radioterapia e quimioterapia. A radioterapia e a quimioterapia ndo diferenciam as
células neoplésicas das células normais; logo, estas formas de terapias produzem varios
efeitos colaterais que poderdo também se manifestar na cavidade bucal®®’.

Dentre as principais manifestacbes bucais destacam-se: mucosite,
xerostomia, carie dentaria, sangramento gengival, hipogeusia, digeusia, disfagia; trismo
muscular, osteorradionecrose, candidiase, herpes labial, estomatites aftosas e queilite

angular®™“. A cérie dentaria e a gengivite sdo as que aparecem com maior frequéncia’*.



O estado de saude bucal pre-tratamento antineoplasico determina o grau de
complicacdes e sequelas pds-tratamento. No tratamento de pacientes com neoplasias
malignas o cirurgido-dentista tem papel fundamental no diagnostico das manifestacfes
bucais e deve acompanhar o tratamento hospitalar destes ***7.

Partindo do exposto e ciente dos efeitos clinicos e imunologicos da
radioterapia e da quimioterapia na cavidade bucal do paciente oncologico e da
quantidade bastante reduzida de estudos longitudinais do tipo Coorte prospectiva em
pacientes infanto-juvenis, o objetivo do presente trabalho foi fazer uma avaliacdo clinica
e imunoldgica pareada (duas etapas) das condicBes orais de criancas e adolescentes
portadores de neoplasias malignas atendidos em um hospital de referéncia no tratamento
de pacientes com cancer no estado do Maranhao nos anos de 2008-2009.

Métodos
Desenho e Delimitacdo da populacéo do estudo

Este estudo foi do tipo Coorte prospectiva sendo conduzido dentro dos
padroes exigidos pela declaracdo de Helsink e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Federal do Maranhd (UFMA) com protocolo de n® 23115-
005173/2008-84. Os pais ou responsaveis legais das criancas e adolescentes
participantes foram informados do carater da pesquisa e assinaram um “Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido”, permitindo a participagdo dos menores. Todas as
criancas e adolescentes tiveram suas condigdes gerais da cavidade bucal examinadas em
duas etapas (sendo respeitado um intervalo de tempo de 6 meses de uma etapa para
outra), a fim de que cada uma delas fosse controle de si mesma, e foram instruidas nos
procedimentos de higiene bucal. O exame clinico odontolégico foi feito em uma sala
reservada na casa de apoio as criangas portadoras de neoplasias malignas e na pediatria

do Hospital Aldenora Belo — Fundagdo Antonio Jorge Dino, S&o Luis — MA. Foram
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avaliados durante o exame clinico os seguintes fatores: indices de carie (CPO-D e
ceo-d), indice de placa (Silness e Lde, 1964), indice gengival (Loe e Silness,1963),
concentracdes de anticorpos-lgA na saliva e as alteracbes bucais mais frequentes
encontradas nos pacientes trans-tratamento radioterapico e/ou quimioterapico. E
importante ressaltar que os pacientes incluidos neste estudo j& tinham iniciado pelo
menos um ciclo do tratamento antineoplasico.
Critérios de incluséo

Para constituir a populacdo-alvo desta pesquisa, foram consideradas as 35
criancas e adolescentes de ambos os sexos, cadastradas no Servico de Oncologia do
hospital Aldenora Belo no momento em que a pesquisa teve inicio, agosto de 2008.
Desses 35 pacientes, apenas 32 constituiram a amostra deste estudo, pois trés
participaram apenas da triagem, faltando as demais etapas. Os principais critérios de
inclusdo adotados na pesquisa foram: cadastro no servico de Oncologia do Hospital, ter
diagnostico de neoplasia maligna, estar realizando tratamento antineoplasico e estar na
faixa etéria de 3 a 15 anos.
Critérios de exclusdo

No servico de Oncologia do Hospital havia criangas e adolescentes
internados que ndo puderam participar da pesquisa devido aos seguintes fatores: estado
de salde geral debilitado e paciente em fase de proservacdo (apds o tratamento e a cura
do tumor). Na segunda etapa houve a participacdo de apenas 17 dos 32 pacientes que
haviam participado da primeira etapa, quinze deixaram de participar, em decorréncia de
uma série de fatores externos que inviabilizaram suas participacbes (onze por
falecimento, dois em decorréncia de viagem para tratamento em outro estado e dois por

abandono do tratamento).
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Critérios de avaliacdo
indices de carie dentaria (CPO-D e ceo-d)

Esta avaliacdo foi feita seguindo os critérios da Organizacdo Mundial de
Salde (OMS). O exame clinico para avaliagdo desses indices foi feito em local
reservado, utilizando-se uma ficha especifica para o levantamento dos dados (modelo
préprio para o levantamento epidemiologico da céarie dentaria).

Utilizaram-se os seguintes codigos durante o exame: 0 (espago vazio), 1
(dente permanente cariado), 2 (dente permanente obturado), 3 (dente permanente
extraido), 4 (dente permanente com extracdo indicada), 5 (dente permanente higido); 6
(dente deciduo cariado), 7 (dente deciduo obturado), 8 (dente deciduo com extracao
indicada) e 9 (dente deciduo higido).
indice de placa (Silness e Lée,1964)®

As quatro superficies lisas do dente foram avaliadas, atribuindo-se um
escore de 0 a 3 a cada uma das superficies. Os escores foram somados e divididos por
quatro, obtendo-se o indice de placa por dente. Ao somar os indices dos dentes e dividir
pelo nimero de dentes examinados o indice de placa para o paciente foi obtido. Escores
utilizados: 0 (auséncia de placa / a superficie dentéria esta limpa), 1 (pelicula de placa
aderida a gengiva marginal, podendo-se remové-la com sonda exploradora), 2 (acimulo
moderado de depdsitos / placa visivel) e 3 (superficie dentaria recoberta com placa
abundante).
indice gengival (Loe e Silness,1963)*°

Neste sistema foram feitos também registros separados para as quatro
superficies lisas do dente. Os escores foram somados e divididos por quatro, obtendo-se
o indice gengival por dente. Ao somar os indices dos dentes e dividir pelo numero de

dentes examinados o indice gengival para o paciente foi obtido. Os escores foram
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atribuidos da seguinte forma: 0 (auséncia de inflamacéo gengival); 1 (inflamacéo leve —
pequena mudanca na cor e textura, auséncia de sangramento a sondagem); 2
(inflamacdo moderada — brilho moderado, vermelhiddo, edema, hipertrofia e
sangramento a sondagem); 3 (inflamacgéo severa — vermelhiddo acentuada, hipertrofia,
ulceracdo e sangramento espontaneo). O instrumento utilizado para deteccdo da
presenca ou auséncia de sangramento foi a sonda periodontal milimetrada de Williams
(Trinity®- Rio de Janeiro).
Avaliacdo das concentrac@es (ug/ml) de anticorpos — IgA

A IgA é a principal imunoglobulina presente nas secre¢des salivares, dai a
razdo da sua escolha para avaliacdo imunoldgica dos pacientes. Esta avaliacdo foi feita
através da coleta da saliva em um frasco coletor estéril, com o paciente sentado, com a
cabeca em 90 graus. Apds isso, a saliva foi transportada e congelada em um freezer para
posterior analise laboratorial. A titulacdo de anticorpos IgA na saliva foi determinada
por ensaio imunoenzimatico (teste Elisa) no laboratério de Imunofisiologia da
Universidade Federal do Maranhdo (UFMA). Para analise das concentracdes de IgA foi
utilizado um grupo controle com 22 criangas e adolescentes de uma escola da rede
estadual de ensino ndo portadores de neoplasias malignas distribuidos em faixas etérias
semelhantes (3 a 15 anos) as do grupo de casos (criancas e adolescentes portadores de
neoplasias malignas). Na avaliacdo imunoldgica (IgA) o nosso estudo longitudinal
passou a ser um estudo com caracteristicas do tipo caso-controle.
Avaliagédo das manifestagOes bucais

Esta avaliagdo foi feita através do exame clinico intrabucal realizado de
maneira detalhada e bastante criteriosa, observando-se os tecidos moles (gengiva, palato
duro e mole, mucosa jugal, mucosa alveolar, assoalho bucal, lingua e labios) e a

presenca ou ndo de manifestacdes bucais. Toda alteracdo encontrada quando foi
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possivel diagnostica-la ao exame clinico, sem necessidade de exames complementares,
foi anotada na ficha clinica do paciente.
Analise estatistica

As unidades de analise utilizadas foram o individuo, o dente (indices
CPO-D e ceo-d / cérie dentaria), as superficies dentarias (indice de placa e gengival) e a
saliva (concentracGes de anticorpos - IgA). O nivel de significancia adotado foi de 5%.
Todos os célculos foram realizados, utilizando-se o software Stata 9.1. Usou-se a
estatistica descritiva com estimativa de médias e desvio padrdo sendo calculados de
forma a sintetizar os dados coletados. Utilizou-se o teste de Shapiro-Wilk para avaliar a
normalidade na distribuicdo dos dados. Os testes de Mann-Whitney (amostras
independentes / comparacdo das médias entre 0s sexos e entre casos e controle) e
Wilcoxon (amostras pareadas / comparacao das médias entre as etapas) foram utilizados
na comparacdo dos parametros clinicos e imunoldgicos investigados (indices de cérie,
indice de placa, indice gengival e concentracdes de IgA). Empregou-se o teste de
correlagdo de Spearman no sentido de verificar correlacdo (positiva ou negativa
estatisticamente significante) da variavel idade com os componentes dos indices CPO-D
e ceo-d.
Resultados
Resultados clinicos

Observou-se que 19 pacientes (59,4%) apresentavam leucemia linféide
aguda, cinco (15,64%) apresentavam linfoma de Hodgkin, o restante dos pacientes
(oito) apresentava outros tipos de neoplasia.

Observou-se que, dos 32 pacientes da 12 etapa, dez (31,25%) apresentaram
alteracdes na cavidade bucal. Destes, dez (100%) apresentavam gengivite, seis (60%)

apresentavam estomatite aftosa, dois (20%) apresentavam mucosite, um (10%)
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apresentou queilite angular e palidez da mucosa. Na 22 etapa, dos 17 pacientes, quatro
(23,53%) apresentavam algum tipo de manifestacdo bucal; destes, quatro (100%)
apresentavam gengivite, trés (75%) apresentavam estomatite aftosa, um (25%)
candidiase e um (25%) apresentou mucosite. E importante ressaltar que o mesmo
paciente poderia apresentar mais de uma alteracdo (dados ndo mostrados).

O CPO médio variou de 3,43 (12 etapa) para 4,47 (22 etapa) (p= 0,02/ teste
de Wilcoxon), indicando um aumento na experiéncia de carie, especialmente a custa do
componente cariado (tabela 1). Foi observado também que o componente cariado foi o
que apresentou a maior média em todas as faixas etarias utilizadas neste estudo,
variando de 2,5 (12 etapa) para 3,82 (22 etapa) (p = 0,01/ teste de Wilcoxon) (tabela 1).
Quanto as diferencas entre os sexos (teste de Mann-Whitney), observou-se diferenca
estatisticamente significante entre as médias do componente extraido na faixa etaria de
10 a 12 anos (p=0,02) e entre as médias para 0 componente obturado na faixa etaria de
13 a 15 anos (p= 0,02) na 12 etapa (tabela 1). Na 22 etapa ndo se observaram diferencas
estatisticamente significantes entre as médias dos componentes com relacdo ao sexo
(p > 0,05) / (tabela 1). Quando feito o coeficiente de correlacdo de Spearman, observou-
se correlacdo positiva estatisticamente significante entre a idade e as médias de dentes
cariados (R=0,74) / (p<0,001), extraidos (R=0,37) / (p= 0,04), obturados(R=0,37) / (p=
0,04) e para o CPO médio (R=0,78) / (p< 0,001) na 12 etapa (tabela 1). E na 22 etapa
notou-se correlacdo positiva estatisticamente significante entre a idade e as médias de
dentes cariados (R=0,91) / (p < 0,001), de dentes com extracdo indicada (R=0,50) /
(p=0,04) e CPO médio (R=0,93) / (p < 0,001) , sendo que esta correlacdo mostrou-se
bem mais efetiva na 22 etapa, a custa do componente cariado e do CPO medio,
mostrando um aumento na experiéncia de carie com a evolugdo do tratamento

antineoplasico (tabela 1).
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Com relacdo ao indice ceo-d observou-se que o componente cariado foi o
que apresentou a maior média em todas as faixas etarias utilizadas neste estudo, 1,97 (12
etapa) e 1,59 (2% etapa), porém nao evidenciando aumento na experiéncia de carie
(p = 0,83) (tabela 2). Ndo foram observadas diferencas estatisticamente significantes
entre as médias dos componentes em relacdo ao sexo (p > 0,05) / (teste de Mann-
Whitney), tanto na 1% quanto na 2% etapa (tabela 2). Quando feito o coeficiente de
correlacdo de Spearman, foi constatada correlacdo negativa estatisticamente significante
entre a idade e as médias de dentes cariados (R=-0,66) / (p < 0,001) e ceo total (R= -
0,60) / (p= 0,0003) na 12 etapa. Na 22 etapa o coeficiente de correlacdo de Spearman
demonstrou correlacdo negativa estatisticamente significante entre a idade e as médias
de dentes cariados (R=-0,78) / (p = 0,0002), obturados (R=-0,48) / (p=0,04) e ceo total
(R= -0,77) / (p= 0,0003), com esta correlagdo mostrando-se bem mais efetiva na 22
etapa a custa do componente cariado e do ceo meédio (tabela 2). Quando feita a
comparacdo entre as etapas (teste de Wilcoxon) ndo foi observada diferenca
estatisticamente significante entre as médias dos componentes (p > 0,05) / (tabela 2).

A tabela 3 demonstra o indice gengival, observou-se que 0 mesmo variou de
1,17 (12 etapa) para 1,28 (22 etapa) / (p = 0,03), caracterizando aumento da inflamacéo
gengival (gengivite) com o decorrer da terapia oncoldgica, especialmente nas faces
distal de 1,33 (12 etapa) para 1,45 (22 etapa) / (p = 0,0007) e lingual de 1,19 (12 etapa)
para 1,39 (22 etapa) / (p = 0,005), teste de Wilcoxon. Baseado nos valores obtidos
através do indice gengival (1G), os pacientes foram classificados conforme a severidade
da inflamagéo gengival, variando de acordo com seus valores entre uma inflamacéo
gengival leve a uma inflamagéo gengival moderada (leve= 0,1 a 1,0; moderada= 1,1 a
2,0). Néo ocorreram diferencas estatisticamente significantes entre os sexos com relacdo

as medias das faces tanto na 12 etapa quanto na 22 etapa (p > 0,05) / (teste de Mann-
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Whitney). A prevaléncia de inflamacéo gengival era mensurada através da presenca de
sangramento a sondagem.

A tabela 4 demonstra o indice de placa onde se observou aumento da média
final deste em todas as faces examinadas, com maior destaque para a face lingual de
0,62 (12 etapa) para 0,99 (22 etapa) / (p = 0,004 ) e indice médio final de 0,87 (12 etapa)
para 1,07 (22 etapa) / (p = 0,04), teste de Wilcoxon. Nao ocorreram diferencas
estatisticamente significantes entre os sexos com relacdo as médias das faces, tanto na 12
etapa quanto na 22 etapa (p > 0,05) / (teste de Mann-Whitney).

Resultados da andlise de IgA na saliva

A andlise da IgA na saliva é expressa (tabela 5) em concentracBes que
demonstraram imunodepressdo ( valor < 2,0 pg/ml) em doze pacientes na 12 etapa, e
sete na 22 etapa. E importante ressaltar-se que, dos doze imunodeprimidos da 1?2 etapa,
sete vieram a falecer antes da realizacdo da 2% etapa. Dos sete imunodeprimidos da 22
etapa, quatro ja se apresentavam imunodeprimidos na 12 etapa e trés apresentaram
imunodepressao apenas na 22 etapa, isto €, com a evolucao do tratamento. Os valores de
IgA na saliva reduziram-se de 3,53 (12 etapa) para 3,16 pug/ml (22 etapa) / (p = 0,030),
indicando imunodepressdo. O grupo controle apresentou IgA médio de 5,37 pg/ml,
sendo estatisticamente diferente dos valores observados na populacdo de casos. Quando
feita a comparacdo das concentragdes entre a 12 e a 22 etapa com grupo controle (Teste
de Mann-Whitney), verificou-se diferenca estatisticamente significante (p= 0,025 / 12

etapa) e (p=0,018 / 22 etapa).

Discussao
O cancer continua sendo um dos grandes flagelos da Humanidade e um

grande desafio para a comunidade cientifica. Seu diagndstico muita das vezes ocorre
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tardiamente e seu tratamento gera uma série de efeitos colaterais e, algumas vezes, ndo
surte os resultados desejados, ocorrendo & morte do paciente?.

Em nossa pesquisa, a leucemia linfoide aguda foi o tipo de neoplasia
maligna mais comum com 59,4%. Tal resultado esta de acordo com a pesquisa de Fayle

1% que a encontraram em 32% dos pacientes pesquisados e Medeiros et al.?, que

et a
observaram em seu estudo um percentual de 26,7% para esse tipo de cancer.

As lesdes agudas em mucosa oral mais observadas em nosso estudo foram
gengivite, estomatite aftosa e a mucosite em ambas as etapas. A presenca de inflamacéo
no tecido gengival foi observada tanto na 12 quanto na 22 etapa, com o indice gengival
variando de 1,17 (1? etapa) para 1,28 (2% etapa) / (p = 0,03), sendo estes pacientes
classificados conforme a severidade da inflamacdo gengival entre uma inflamacéo
gengival leve a uma inflamacdo gengival moderada. Dados semelhantes foram

encontrados por Chambrone et al.*

em um estudo sobre a prevaléncia e severidade da
gengivite em escolares de 7 a 14 anos ndo submetidos a tratamento antineoplésico, onde
também foi observada a prevaléncia da inflamacdo gengival variando de leve (46,1%) a
moderada (53,9%). Souza et al.?!, avaliando a condicdo periodontal de pacientes renais
cronicos em hemodialise (imunodeprimidos em decorréncia da uremia), acharam
indices gengivais médios de 0,589, isto €, observaram presenca da inflamagéo gengival
leve nestes pacientes. Um dos principais efeitos colaterais do tratamento antineoplasico
sobre o periodonto é o sangramento gengival espontdaneo ou provocado, sendo a
hemorragia notada principalmente nos sulcos gengivais %.

Diferentemente de Medeiros et al.?, que em seu trabalho observaram como
principal manifestacdo bucal a ocorréncia de mucosite (29,9%). Lula et al.?® também

demonstraram, através de pesquisa, que a mucosite com 20% foi a complicacdo oral

mais frequente dentre as criancas pesquisadas. Em um estudo com 150 pacientes sob

30



tratamento quimioterapico foi observado que 1/3 desses pacientes experimentaram um
ou mais episédios de mucosite 2. E importante ressaltar que nesses trés estudos
anteriormente citados néo foi feita a verificacdo do indice gengival dos pacientes, a fim
de caracterizar a presenca ou auséncia de doenca inflamatoria periodontal (gengivite),
foi feita apenas a verificacdo das alteracGes bucais nos tecidos moles.

No presente estudo, o indice de placa nos pacientes sob tratamento
antineoplasico foi considerado alto, com médias superiores a 1,0 em algumas situaces.
O indice de placa aumentou de 0,87 (12 etapa) para 1,07 (22 etapa) / (p = 0,04), sendo
esse aumento mais estatisticamente significante na face lingual. A explicacdo para o
maior acimulo de placa em pacientes infanto-juvenis sob terapia anticancer seria o fato
de que eles (dependendo da faixa etaria) ou seus responsaveis se preocupam tanto com a
condicdo sistémica que negligenciam a satde bucal. Souza et al.*, em seu estudo com
pacientes renais cronicos (imunodeprimidos) em hemodidlise, encontraram também um
indice de placa considerado alto, com média de 1,419. A explicacdo para este fato é a
mesma relatada em nosso estudo. As faces de maiores médias para os indices gengivais
e de placa ndo foram as mesmas, isso pode ser explicado pelo fato de que nem sempre a
presenca Unica e exclusiva do biofilme (placa bacteriana) incorrerd no aparecimento de
doenca inflamatoria periodontal, muitas vezes a interacdo com fatores sistémicos
(mielossupressdo) € que determinara a instalagdo da patologia no periodonto.

Com relagdo aos efeitos colaterais tardios do tratamento antineoplésico, foi
relatado que estes ocorrem em uma fase cronica, isto é, meses ou anos apos O
tratamento™®. Como um dos principais efeitos tardios destaca-se a carie dentaria %°.

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), a severidade da
prevaléncia de carie pode ser classificada de acordo com o CPO-D e o ceo-d da seguinte

maneira: entre 0,0 e 1,1 (muito baixa); entre 1,2 e 2,6 (baixa); entre 2,7 e 4,4
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(moderada); entre 4,5 e 6,5 (alta); maior que 6,5 (muito alta)’>. No presente estudo a
experiéncia de carie observada em ambas as etapas (12 e 2%) foi de moderada a alta, o
CPO médio variou de 3,43 (12 etapa) para 4,47 (22 etapa) / (p= 0,02). E importante
ressaltar-se que esse aumento do CPO verificado entre as etapas ndo pode ser atribuido
somente ao tratamento antineoplasico, pois a literatura demonstra que com o aumento
da idade ha naturalmente um aumento do indice CPO e seus componentes, pela maior
presenca de dentes permanentes na cavidade oral. Tais resultados corroboram os
achados no estudo de Medeiros et al.?, onde também foi observada uma experiéncia de
carie de moderada & elevada com CPO-D= 4,06 e ceo-d= 4,96. E importante salientar-se
também que, ao analisar-se o0 nimero médio dos indices CPO-D e ceo-d, observa-se que
0s componentes de maior média sd0 0s componentes que expressam a auséncia de
assisténcia odontologica (cariado e extracdo indicada) para todas as faixas etarias do
estudo, em ambas as etapas, com raras exce¢cdes. A expressividade dos componentes
que demonstram a presenca de assisténcia odontoldgica (extraido e obturado) neste
estudo foi pequena tanto para o indice CPO-D quanto para o indice ceo-d. Estas
observacdes indicam a necessidade de implementacdo de um servico odontoldgico no
hospital Aldenora Belo para dar suporte aos pacientes que estdo sob tratamento
antineoplésico.

Na andlise de IgA na saliva em nossa pesquisa, foram observados valores
considerados baixos quando comparados com o0 grupo controle, observando-se
imunodepressdo em 12 pacientes na 1?2 etapa e sete pacientes na 22 etapa, iSSo muito em
funcdo da mielossupressao provocada pela doenca, pelo tratamento antineoplésico e,
pelo fato do sistema imunoldgico das criancas ainda estar em formagédo. Os valores
médios de IgA na saliva reduziram-se de 3,53 (1* etapa) para 3,16 (2% etapa) /

21
l.

(p= 0,030), indicando imunodepressdo. Souza et al.“" ressaltaram que, em seu estudo
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com 30 pacientes adultos portadores de insuficiéncia renal crénica (imunodeprimidos),
foram observados na andlise de IgA (na saliva) valores considerados baixos em apenas
3 pacientes.

Destacam-se como aspectos positivos desta pesquisa, 0 seu delineamento
longitudinal prospectivo (coorte), o que permite o registro dos fatos proximo ao
momento em que estdo ocorrendo e diminui a possibilidade de vieses de informacdo,
especialmente viés de memoria. Poucos estudos com delineamento longitudinal foram
encontrados na literatura®® 2’. O rigor na realizagdo dos exames em duplicata e em
regime cego, com uma terceira avaliacdo em caso de divergéncia, contribui para reduzir
0 viés de afericdo e elevar a validade dos dados. Além disso, o uso de indicadores
validados e recomendados mundialmente favorece a compara¢do com outras pesquisas e
a forma objetiva de classificacdo de algumas varidveis importantes no estudo reduz a
subjetividade na classificacdo das variaveis.

Alguns limites do estudo merecem ser discutidos. O pequeno tamanho da
amostra e o grande percentual de perdas (53,1%) podem ter enviesado os resultados do
estudo, possivelmente inserindo viés de sobrevivéncia seletiva. Hipotetisa-se que tais
perdas tenham sido diferenciais, na medida em que foram provavelmente maiores entre
0S casos mais graves, 0S mais pobres, e entre 0s que mais apresentavam alteragdes orais.
Porém, tal erro tende a enviesar os resultados em direcdo a hipdtese nula, o que nos faz
supor que as diferencas observadas de fato existam e que estejam subestimadas nesse
estudo. Séo ainda limites a ndo consideracdo das lesdes iniciais de cérie, 0 ndo ajuste
para possiveis variaveis de confusdo e a ndo formacdo de grupo de comparacdo para
responder a algumas das perguntas de investigacdo. Nesse sentido, a falta de grupo
controle torna necessario interpretar com cautela os resultados do estudo, no sentido de

ndo poder atribuir a evolugdo desfavoravel das condigbes orais ao tratamento
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antineoplasico, pois a propria doenca pode ter repercussdo no aumento da incidéncia das
lesGes orais, bem como a influéncia da idade, pois estudos mostram que a doenca
periodontal e a carie tendem a aumentar com a idade, mesmo em individuos
saudaveis 2293,

Concluimos que as condicdes orais clinicas e imunoldgicas de criangas e
adolescentes em tratamento antineoplasico evoluiram desfavoravelmente. Com este
estudo foi possivel levantar a hipotese de que é extremamente importante um tratamento
planejado da cavidade bucal pré-radioterapia e quimioterapia e que o estado de saude
bucal pré-tratamento antineoplasico determina o grau de complicacdes e sequelas trans
e pos-tratamento.

ABSTRACT

Obijective: To evaluate the evolution of the clinical and immunological oral conditions
in children and adolescents with cancer diagnosis receiving antineoplasic treatment.
Methods: This is a prospective study. The clinical presence of oral lesions, the caries
experience (DMFT and dmft indexes), the biofilm formation (plaque index) and the
degree of gingival inflammation (gingival index) were evaluated. Elisa immunoassay
was performed to analyse immunological alterations on salivary IgA levels. The
examinations were realized on a baseline among 32 patients (1% part) and after six
months among 17 of these patients (2" part) aged 3 to 15 years, receiving radiotherapy
and/or chemotherapy. The Shapiro-Wilk test to evaluate the data distribution normality
was used. The Mann-Whitney, Wilcoxon and Spearman correlation non-parametric tests
were also used (alpha=5%). Results: The mean DMFT indexes were 3.43 (1% part) and
4.47 (2™ part) (p=0.02), suggesting an increase in caries experience, especially due to
decay compound. The gingival index varied from 1.17 to 1.28 (p=0.03), characterising

an increase in gingivitis, especially on distal and buccal faces. The plaque index
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increased from 0.87 to 1.07 (p=0.04), mainly on lingual face and the salivary IgA values
decreased from 3.53 to 3.16 pg/ml (p=0.03), indicating immunosuppression. The
control group presented a mean IgA equal to 5.37ug/ml, being statistically different
from the case groups. Aphthous stomatitis, mucositis, angular cheilitis and candidiasis
were observed in the study population in both parts of the research. Conclusions: The
clinical and immunological oral conditions of the children and adolescents receiving
antineoplasic treatment didn’t evolve satisfactorily.

Keywords: Malignant neoplasias. Oral manifestations. Radiotherapy. Chemotherapy.
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Tabela 1 — Namero médio do indice CPO — D e seus componentes em 32 (12 etapa) e 17

(22 etapa) criancas e adolescentes de ambos o0s sexos na faixa etaria de 3 a 15 anos do

Hospital Aldenora Belo, Séo Luis — MA

39

12 ETAPA
N°DE = I _ _ _

Faixaetaria  CRIANCAS e XEi XE x0 x CPO

M F Toal M F p* M F p* M F p* M F pr M F p*
03a06 05 02 07 0,40 0,0 0,52 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,4 0,0 0,52
07 a09 03 04 07 1,67 150 0,71 0,0 0,25 0,38 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 167 1,75 0,71
10a12 10 02 12 290 4,0 0,44 040 050 069 0,0 1,0 0,02 0,10 0,0 0,65 3,40 5,50 0,27
13a15 04 02 06 475 6,0 081 025 1,0 041 125 0,0 0,27 0,0 6,50 0,02 6,25 13,550 0,06
Total 22 10 32 250 260 085 022 040 044 022 020 0,20 0,04 1,30 0,14 3,0 4,50 0,78
(01 W — 2,5 (2,32) 0,28 (0,58) 0,22 (0,70) 0,43 (1,97) 3,43 (3,73)
T ) — 0,74 (< 0,001) 0,32 (0,07) 0,37 (0,04) 0,37 (0,04) 0,78 (< 0,001)

22ETAPA
N°DE = I _ _ _

Faixa etaria CRIANCAS e XEi XE x0 x CPO

M F Toal M _F p M F p~ M _F p* M F M F p*
03a06 03 02 05 1,0 0,0 0,41 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 1,0 0,0 0,41
07209 — 02 02 @ - [ S ) S 00 e 10 e e 20
10a12 04 02 06 50 30 009 025 050 057 00 10 015 025 00 047 550 450 048
13a15 03 01 04 833 90 056 066 20 03l 00 00 00 00 00 00 90 110 034
Total 10 07 17 48 243 012 030 043 069 00 028 023 010 028 072 520 343 0,25
%(DP) 3,82 (3,34) 0,35 (0,70) 0,12 (0,48) 0,18 (0,53) 447 3,70
R(p-val) 0,91(<0,001) 0,50 (0,04) 0,07 (0,76) -0,05 (0,85) 0,93 (<0,001)
pt 0,01 0,31 0,31 1,0 0,02

M= masculino; F= feminino; C= cariado; Ei= extracdo indicada; E= extraido; O= obturado; *Teste de
Mann-Whitney; T Teste de Wilcoxon; X Média; SD desvio — padrdo; R = Coeficiente de correlacdo de
Spearman e p - valor (a = 5%)



Tabela 2 — Numero médio do indice ceo — d e seus componentes em 32 (12 etapa) e 17

(22 etapa ) criancas e adolescentes de ambos 0s sexos na faixa etaria de 3 a 15 anos do

Hospital Aldenora Belo, Séo Luis — MA

12ETAPA
Faixa N°DE - _ _ _
etaria CRIANCAS xc xe X0 Xceo
M F Total M F p* M F p* M F p* M F p*
03a06 05 02 07 440 50 10 10 00 052 020 00 052 560 50 084
07a09 03 04 07 567 1,75 027 133 150 08 00 00 00 70 325 027
10al2 10 02 12 060 050 079 050 00 050 010 00 065 120 050 081
13a15 04 02 06 00 00 00 00 00 00 00 00 00 00 00 00
Total 2 10 32 2,04 180 089 063 060 08 009 00 033 277 240 091
X(OP) 1,97 (2,80) 0,62 (1,45) 0,06 (0,24) 2,65 (3,68)
R I —— - 0,66 (<0,001) -0,24 (0,19) -0,12 (0,49) - 0,60 (0,0003)
22ETAPA
FE}lx_a N ° DE CRIANCAS %c Xe X0 Xceo
laria T Total M F  p* M F prl M F  p* M F p*
03a06 03 02 05 567 250 013 033 00 041 033 350 051 633 60 076
07a09 - 02 02 - 050 - e 00 m e 050 - e 10 -
10al2 04 02 06 075 050 078 050 00 047 00 00 00 125 050 0,78
13a15 03 01 04 00 00 00 00 00 00 00 00 00 00 00 00
Total 10 07 17 20 10 09 030 00 022 010 114 018 240 214 087
X (OP) 1,59 (2,37) 0,18 (0,52) 0,47 (1,69) 2,29 (3,18)
R(p-val)  ---e--meemmmeemeeee- - 0,78 (0,0002) -0,16 (0,54) - 0,48 (0,04) - 0,77 (0,0003)
e — 0,83 0,15 0,56 0,35
M= masculino; F= feminino; c= cariado; e= extra¢do indicada; o= obturado
*Teste de Mann-Whitney, T Teste de Wilcoxon; x Média; SD  desvio—padrao;

R= Coeficiente de correlagdo de Spearman e p - valor (o = 5%)
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Tabela 3 — indice gengival de 32 (12 etapa) e 17 (22 etapa) criancas e adolescentes de

ambos os sexos na faixa etaria de 3 a 15 anos do Hospital Aldenora Belo, S&o Luis—-MA

12 ETAPA
SUPERFICIES
FAIXA VEST. MES. LING. DIST. MED.
ETARIA M F p* M F p* M F p* M F p* M F p*
03a06 067 071 10 098 075 055 051 065 10 081 08 10 074 075 10
07a09 1,09 123 072 108 127 037 126 129 059 137 1,38 0,72 120 129 072
10al2 121 084 019 126 093 008 146 123 10 155 131 013 1,37 1,08 0,29
13a15 101 143 016 114 154 016 1,35 157 035 148 167 063 124 155 0,16
Total 101 109 08 1,12 115 092 118 122 069 1,34 132 074 116 119 071
% (SD) 1,04 (0,45) 1,13 (0,32) 1,19 (0,49) 1,33 (0,39) 1,17 (0,88)
22 ETAPA
SUPERFICIES

FAIXA VEST. MES. LING. DIST. MED.
ETARIA M F p* M F p* M F p* M F p* M F p*
03a06 085 | 153 024 081 142 056 105 118 10 115 125 10 09 1,34 056
07a09 - 129 - - 092 - e 136 - - L [ — I —
10a12 143 088 006 127 093 016 157 144 064 159 149 064 146 1,18 0,16
13a15 094 135 065 115 132 065 157 153 065 176 157 017 135 144 065

Total 112 125 069 1,09 113 069 141 137 092 150 138 049 128 128 084
% (SD) 1,17 (0,49) 1,11 (0,35) 1,39 (0,32) 1,45 (0,33) 1,28 (0,31)

pt 0,17 0,68 0,005 0,0007 0,03

M= masculino; F= feminino; VEST= vestibular; MES= mesial; LING= lingual; DIST= distal; MED=
média; * Teste de Mann-Whitney; 1 Teste de Wilcoxon; ¥ Média; SD desvio — padréo.
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Tabela 4 — indice de placa de 32 (12 etapa) e 17 (22 etapa) criancas e adolescentes de

ambos os sexos na faixa etaria de 3 a 15 anos do Hospital Aldenora Belo, S&o Luis—-MA

12 ETAPA

SUPERFICIES

FAIXA VEST. MES. LING. DIST. MED.

ETARIA ~ M F _p* M F p* M F p* M __F p*~ M F p*

03 a 06 0,74 09 024 09 109 043 062 050 084 093 068 024 082 080 1,0

07a09 105 109 047 113 121 028 071 083 015 09 101 047 09 103 0,72
10a12 09% 048 019 108 066 019 066 040 039 101 073 019 093 057 019
13a15 047 146 006 089 171 006 039 101 005 08 135 006 065 138 0,06
Total 076 101 010 101 118 029 059 068 024 093 09 09 083 09 029

% (SD) 0,84 (0,40) 1,07 (0,35) 0,62 (0,28) 0,94 (0,27) 0,87 (0,29)
22 ETAPA
SUPERFICIES
FAIXA VEST. MES. LING. DIST. MED.
ETARIA M F p* M F p* M F p* M F p* M F p*
03a06 131 147 024 088 156 007 066 138 076 083 150 024 092 147 037
07a09 - 081 - - 088 - - 082 - - 0,62 - - 079 -

10a12 164 062 006 157 094 006 126 075 035 126 101 035 143 083 006
13a15 053 125 017 096 160 017 099 078 065 110 114 065 089 119 065
Total 1,02 102 069 117 119 084 10 09 073 109 107 049 107 106 080
% (SD) 1,02 (0,61) 1,18 (0,56) 0,99 (0,56) 1,09 (0,39) 1,07 (0,47)
pt 0,26 0,47 0,004 0,07 0,04

M= masculino; F= feminino; VEST= vestibular; MES= mesial; LING= lingual; DIST= distal; MED=
média; * Teste de Mann-Whitney; T Teste de Wilcoxon; X Média; SD desvio — padréo.
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Tabela 5 — Concentracfes (ug/ml) de IgA de 32 (12 etapa), 17 (22 etapa) e 22 (grupo
controle) criancas e adolescentes de ambos 0s sexos na faixa etaria de 3 a 15 anos do

Hospital Aldenora Belo, Séo Luis — MA

Portadoras de neoplasias Grupo controle (ndo
portadoras)
Pacientes IgA / 12 etapa IgA / 22 etapa IgA / etapa Unica
1 72 e 4,98
2 4.8 3,86 5,90
3 022 - 7,78
4 7,36 6,27 6,48
5 5,73 331 0,49
6 352 e 5,34
7T e e 4,20
8 036 0 - 6,91
9 1,69 2,36 7,10
10 0,03 1,37 4,33
mw e e 2,83
i 9,09
13 5,08 3,47 6,68
14 2,61 5,06 2,41
15 143 - 3,78
16 1,11 0,91 10,52
17 5,47 3,97 0,94
18 32 e 6,22
19 3,71 1,14 3,88
20 8,21 6,82 1,63
21 10,88 4,53 13,16
22 9% e 3,48
23 0,29 148 e
24 420 e e
25 287 e
26 6,51 616 e
27 342 e e
28 117 e
29 498 e e
30 0,98 098
31 4,53 124 e
32 51—
33 4,14 08 e
34 1,60 e
35 e @ e
%(DP) [ 3,53 (2,62) [ 3,16 (2,06) 5,37 (3,08)
P. valor t (12 e 22 etapas) 0030 e
P.valor * (portadoras x néo 0,025 / 1@ etapa x controle 0,018 / 22 etapa x controle

portadoras)

* Teste de Mann—Whitney; T Teste de Wilcoxon; X Média; SD desvio — padrao.
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3 CONCLUSAO GERAL

O cancer é considerado pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) como um
grave problema de Saude publica e, como tal, merece um tratamento diferenciado.

Os principais métodos de tratamento do cancer sdo cirurgia, radioterapia e
quimioterapia.

As neoplasias malignas mais frequentes em pacientes infantis séo as leucemias,
tumores do sistema nervoso central, linfomas, neuroblastomas, tumor de Wilms,
osteossarcomas, meduloblastoma e retinoblastoma.

As principais manifestacbes bucais decorrentes do tratamento antineoplasico
(radioterapia e quimioterapia) sdo mucosite, hipogeusia, digeusia, disfagia, xerostomia, caries,
gengivites, periodontites, infec¢Ges oportunistas, osteorradionecrose e trismo muscular.

O estado de saude bucal pré - tratamento antineoplasico determina o grau de
complicacdes bucais e sequelas pds-tratamento.

E importante a participagdo do cirurgido-dentista na equipe multidisciplinar
durante o atendimento dos pacientes oncoldgicos, atuando da forma mais preventiva possivel
na tentativa de minimizar os efeitos na cavidade bucal p6s-tratamento.

Além do tratamento odontolégico curativo prévio ao antineoplasico, héa
necessidade da adocdo de medidas preventivas para a promog¢do de salde bucal, a exemplo
das orientacGes sobre dieta, higienizacdo bucal e uso sistematico de fluor, as quais se revelam

também bastante eficazes.
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APENDICE A — Ficha clinica utilizada no estudo

FICHA CLINICA

Pesquisa: Avaliacdo da condicdo bucal de criancas portadoras de neoplasias
malignas submetidas a tratamento antineoplésico (radioterapia e/ou quimioterapia)
no hospital Aldenora Belo, S&o Luis-MA.

ORIENTADOR: Prof. Dr. Antonio Luiz Amaral Pereira (Dept® de Odontologia Il)-
Universidade Federal do Maranhao - UFMA.

Aluno: José Carlos Elias Mouchrek Junior (aluno do Mestrado em Ciéncias da
Saude)

DADOS PESSOAIS

Nome

Endereco

Sexo

Idade

Data de realizacédo do exame

ANAMNESE

# Tipo de neoplasia

# Tempo de diagndstico

# Forma(s) de tratamento

# Manifestacdes bucais presentes (trans e pos-tratamento)
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APENDICE B — Ficha para levantamento epidemiolégico da carie (CPO — D e ceo-d)
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APENDICE D — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Este documento refere-se a pesquisa que
sera realizada para avaliagcdo da condicao bucal de
criangas portadoras de neoplasias submetidas a
tratamento antineoplasico (radioterapia e/ou
guimioterapia) no hospital Aldenora Belo, S&o
Luis-MA.

| — Dados de Identificacao
NOME:
TELEFONE PARA CONTATO:

Il — Dados sobre a Pesquisa Cientifica
1.Titulo do Projeto de Pesquisa: Avaliacdo da condicdo bucal de criancas portadoras
de neoplasias submetidas a tratamento antineoplasico( radioterapia e/ou
guimioterapia) no hospital Aldenora Belo, Sao Luis-MA.
2. Responsaveis pela Pesquisa:
e Prof. Dr.Antonio Luiz Amaral Pereira( Professor da Faculdade de
Odontologia - UFMA- Sé&o Luis/Maranh&o)-Orientador
e José Carlos Elias Mouchrek Junior( Aluno do Mestrado em Ciéncias da
Saude-UFMA-Sao Luis/Maranhao)-Orientando
e Sanatiel de Jesus Pereira(Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa-
UFMA-S&o Luis/Maranhao)-CEPE

3. Justificativa e objetivos da Pesquisa:

A realizacdo desta pesquisa de campo justifica-se pela necessidade de
demonstrar-se que uma orientacdo preventiva no &mbito do paradigma de promoc¢ao
de saude e o tratamento odontoldgico prévio ao antineoplasico sdo fundamentais
para diminuicdo dos efeitos adversos na cavidade bucal oriundos do tratamento
antineoplasico.Esta pesquisa tem como objetivos verificar os indices de carie (ceo-d
e CPO-D), o indice de placa bacteriana e o indice de sangramento gengival durante

e pos-tratamento antineoplasico, bem como verificar também os niveis de
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anticorpos(lgA) presentes na saliva destes pacientes e as principais manifestagbes

bucais encontradas nas criangas.

4. Procedimentos que serdo utilizados para realizagao desta pesquisa:

As criancas terdo suas condi¢cdes gerais da cavidade bucal examinadas e seréo
instruidas quanto ao procedimentos de higiene bucal( técnica de escovacéao, uso do
fio dental,etc).Todos os dados serdo coletados em fichas especificas para

posteriormente serem apurados e devidamente analisados.

5. Riscos Previsiveis(esperados):

A pesquisa ndo apresenta riscos ao paciente ou ao cirurgido-dentista

pesquisador.

6. Beneficios Esperados:

Os beneficios estimados com este estudo serdo basicamente os de demonstrar
que é extremamente importante um tratamento planejado da cavidade bucal pré-
radioterapia e quimioterapia, e que este melhora sensivelmente a qualidade global
de vida do paciente.O estado de saude bucal pré-tratamento antineoplasico
determina o grau de complicacdes e sequelas trans e poOs-tratamento. Espera-se
também demonstrar aos Centros de Referéncia no tratamento de pacientes
oncoldgicos a necessidade de contar com equipes multidisciplinares com o cirurgido-

dentista fazendo parte destas.

7. ExplicagOes dos Pesquisadores ao Paciente.

e Recebi esclarecimentos sobre a garantia de resposta a qualquer pergunta, a
gualquer davida sobre os procedimentos, riscos, beneficios e outros assuntos
relacionados com a pesquisa.

e Recebi esclarecimentos sobre a liberdade de retirar o0 meu consentimento a
qualgquer momento e deixar de participar do estudo, sem que isso traga qualquer

prejuizo a mim.
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e Recebi esclarecimento sobre o compromisso de que minha identificacdo e as
informacdes relacionadas a minha privacidade ficardo em carater confidencial e
serdo utilizadas exclusivamente para o projeto de pesquisa proposto.

e Recebi esclarecimento sobre a disposicdo e o compromisso de receber
informagdes durante o estudo, quando solicitado, e, ao final do estudo, ainda que
possa afetar minha vontade em continuar participando da pesquisa.

e Os responsaveis pela pesquisa e a equipe envolvida estardo a disposi¢do para
responder e esclarecer qualquer duvida que eu tenha em relacdo aos
procedimentos, riscos, beneficios ou outros assuntos relacionados com a
pesquisa. Em havendo qualquer duvida, falar com Dr.Antonio Luiz Amaral Pereira
(8113-20-80), José Carlos Elias Mouchrek Janior (9116-44-43) ou Sanatiel de
Jesus Pereira (2109-87-09 ou 2109-87-08). Endereco: Universidade Federal do
Maranh&o (UFMA) - Campus do Bacanga-CEPE(Comité de Etica em Pesquisa).

e Fique registrado, ainda, que tenho conhecimento de que este material sera
utilizado pelos pesquisadores com propésitos cientificos, podendo ainda ser

publicado em jornais, revistas e apresentado em encontros cientificos.

Sao Luis, MA............. (o [T, 2008

Assinatura do Pai ou Responsével

Assinatura do pesquisador responsavel
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ANEXO A - Parecer de aprovacdo do Comité de Etica da Universidade Federal do Maranhdo
- UFMA

Universidade Federal do Maranhdo
Pro-Reitoria de Pesquisa e Pés-Graduacédo
Departamento de Pesquisa
Comité de Etica em Pesquisa

PARECER CONSUBSTANCIADO

[x] PROJIETO DE PESQUISA

N° do Protocolo: 23115-005173/2008-84
Data de Entrada no CEP: 02/06/2008

[[] PROJETO DE INICIACAO CIENTIFICA Data da Assembléia: 12/06/2008

[_JTRABALHO DE CONCLUSAO DE CURSO

I - Identificacdo:

Tituio do Projeto:

AVALIACAO DA CONDICAO BUCAL DE CRIANCAS PORTADORAS DE NEOPLASIAS SUBMETIDAS A
TRATAMENTO ANTINEOPLASICO (RADIOTERAPIA E/OU QUIMIOTERAPIA) NO HOSPITAL ALDENORA
BELO, SAO LUIS - MA.

Identificagdo do Pesquisador Responsavel:
Prof. Dr. Antonio Luiz Amaral Pereira

Identificagdo da Equipe Executora:
Prof. Dr. Antonio Luiz Amaral Pereira, José Carlos Elias Mouchrek Janior, Prof2 Dra. Maria Carmen
Fontoura Nogueira da Cruz, Prof2. Dra. Rosane Nassar Meireles Guerra

Instituicdo onde serd realizado: "
HOSPITAL ALDENORA BELO, SAO LUIS - MA.

Area temadtica: Multicéntrico: Data de recebimento:
4 NAO 04/06/2008
Cooperagao estrangeira: Patrocinador: Data de devolugdo:
NAO NAO 12/06/2008

II - Objetivos:

Avaliar a condicdo bucal de criangas submetidas ao tratamento antineopldsico (Radioterapia e/ou Quimioterapia)
no Hospital Aldenora Belo, S3o Luis - MA;

Verificar os indices de carie (ceo - d e CPO - D), o indice de placa e gengival durante e pés-tratamento
antineoplasico;

Verificar os niveis de anticorpos (IgA e IgG) presentes na saliva destes pacientes durante e poés-tratamento
antineoplasico;

Verificar as principais manifestacdes bucais encontradas nas criancas durante e ap6s serem submetidas ao
tratamento antineopldsico.

III - Sumario do projeto:

Trata-se de um estudo transversal que avaliard 60 criangas de 4-15 anos com as condigdes gerais da cavidade bucal
pacientes durante e/ou pds-tratamento radioterdpico e/ou quimioterapico. As criancas serdao instruidas quanto aos
procedimentos de higiene bucal na casa de apoio as criangas portadoras de neoplasias do Hospital Aldenora Belo -
Fundagdo Antdnio Jorge Dino. Serdo incluidas neste estudo todas as criangas que tenham sido (recentemente) ou
estejam se submetendo ao tratamento quimioterdpico e radioterapico e que participem de todas as etapas necessarias
desta pesquisa. Serdo excluidas criangas com estado de saide geral debilitado, idade abaixo ou acima da faixa etaria
previamente selecionada (principalmente menores de 4 anos que ainda nao saibam expelir a saliva), criangas sem o
diagnostico, criangas que apos o tratamento estejam em fase de exames de revisdo.

IV - Comentarios do relator:

Auséncia de C Llattes das pesquisadoras Carmen e Rosane, bem como sua confirmagdao do conhecimento do
conteudo da pesquisa;

Esclarecer nos critérios de inclusdo quem sera selecionado para atender os objetivos, pois estd: pacientes que
tenham sido ou estejam sendo submetidos ao tratamento, enquanto nos objetivos avaliar indicadores durante e
pbés-tratamento;

Deixar claro o beneficio para os sujeitos da pesquisa, explicitando em que momento sera feita a instrugdo de
higiene bucal propds no delineamento;

Na metodologia deixar como os dados serdo tratados. Havera comparagao de dados?

Explicitar como serd obtido o TCLE;



Vv -

1.
25
3.

58

No TCLE ndo hd espaco para impressdo datiloscopica;
O TCLE deverd ter uma linguagem mais simplificada para o paciente;

Pendéncias:

Anexar Curriculo Lattes e anuéncia dos dois participantes;

No TCLE evitar termos técnicos para os pacientes;

Explicitar em que fase se encontra a pesquisa, pois no cronograma ha previsdo para coleta de dados em junho,
anterior a sua aprovagéo no CEP;

VI - Recomendacgdes:

s B
2.

Na justificativa, deixar claro o que existe sobre o tema na regidao (ou se é inédito);
Tanto a justificativa como os impactos esperados s6 enfatizaram o estado de sadde bucal pré-tratamento
antineoplasico, que ndo serd objeto desse estudo. Seria interessante uma abordagem do tema nessas etapas.

VII - Parecer Consubstanciado do CEP

VIII - Data da reunido do CEP: 12/06/200

Foram apresentados os documentos enumerados em Pendéncias e Recomendagdes, desse modo, o Protocolo
23115-005173/2008-84, referente ao Projeto de Pesquisa sob o titulo "AVALIACAO DA CONDICAO BUCAL
DE CRIANCAS PORTADORAS DE NEOPLASIAS SUBMETIDAS A TRATAMENTO ANTINEOPLASICO
(RADIOTERAPIA E/OU QUIMIOTERAPIA) NO HOSPITAL ALDENORA BELO, SAO LUIS - MA.”, &
considerado por este CEP como APROVADO.

Prof. Dr. Alvar6 Roberto Pires
Coordenador em exercicio
Comité de Etica em Pesquisa da UFMA

DATA DE RECEBIMENTO: QS'/OG[O&



ANEXO B - Normas do periédico Revista Brasileira de Saude Materno
Infantil

Escopo e politica

A Revista Brasileira de Saude Materno Infantil é
uma publicacdo trimestral (margo, junho,
setembro e dezembro) cuja missao é a
divulgacdo de artigos cientificos englobando o
campo da saude materno infantil. As
contribuicbes devem abordar os diferentes
aspectos da saude materna, salde da mulher e
salde da crianga, contemplando seus multiplos
determinantes biomédicos, socioculturais e
epidemiolégicos. Sdo aceitos trabalhos nas
seguintes linguas: portugués, espanhol e inglés.
A selecdo baseia-se no principio da avaliacao
pelos pares (peer review) - especialistas nas
diferentes areas da salde da mulher e da
crianga.

Direitos autorais

Os trabalhos publicados sdao propriedade da
Revista, vedada a reproducao total ou parcial e a
traducao para outros idiomas, sem a autorizagao
da mesma. Os trabalhos deverdo ser
acompanhados da Declaracdo de Transferéncia
dos Direitos Autorais, assinada pelos autores. Os
conceitos emitidos nos trabalhos sdo de
responsabilidade exclusiva dos autores.

Comité de Etica

A declaracao de Helsinki de 1975, em 2000 deve
ser respeitada.

Também serdo exigidos para os artigos nacionais
a Declaragdo de Aprovacdo do Comité de Etica
conforme as diretrizes da Comissao Nacional de
Etica em Pesquisa (CONEP) e, para os artigos do
exterior a Declaracdo de Aprovagdo do Comité de
Etica do local onde a pesquisa tiver sido
realizada.

Critérios para aprovacao e publicacdo de
artigo

Além da observagdo das condigdes éticas da
pesquisa, a selegdo de um manuscrito levara em
consideracao a sua originalidade, prioridade e
oportunidade. O rationale deve ser exposto com



clareza exigindo-se conhecimento da literatura
relevante e adequada definicdo do problema
estudado. Dois revisores externos serao
consultados para avaliagdo do mérito cientifico.
No caso de discordancia entre eles, sera
solicitada a opinidao de um terceiro revisor . A
partir de seus pareceres e do julgamento do
Comité Editorial, o manuscrito receberd uma das
seguintes  classificagOes: 1) aceito; 2)
recomendado, mas com alteragdes; 3) nao
aprovado. Na classificacdao 2 os pareceres serao
enviados aos(s) autor(es), que terao
oportunidades de revisdo; na condicdo 3, o
manuscrito sera devolvido ao(s) autor(es); no
caso de aceite, o artigo sera publicado de acordo
com o fluxo dos manuscritos e o cronograma
editorial da Revista.

Secoes da Revista
Editorial

Revisdo apresentacdo do histérico da evolucdo
cientifica e avaliagdo critica de um tema, tendo
como suporte para a investigacao a literatura
considerada relevante. RevisGes sistematicas sao
recomendadas quando oportunas e terdo
prioridade frente a revisdes narrativas.

Artigos Originais divulgam os resultados de
pesquisas inéditas e permitem a reproducgdo
destes resultados dentro das condicbes citadas
no mesmo. Para os artigos originais recomenda-
se seguir a estrutura convencional: Introdugédo:
onde se apresenta a relevancia do tema, as
hipdteses iniciais, a justificativa para a pesquisa
e o objetivo, que deve ser claro e breve;
Métodos: descreve a populagdo estudada, os
critérios de selecdo e exclusdo da amostra,
define as varidveis utilizadas e informa a
maneira que permite a reprodutividade do
estudo, em relagdo a procedimentos técnicos e
instrumentos  utilizados, além da analise
estatistica; Resultados: sdo apresentados de
forma concisa, clara e objetiva, em seqliéncia
l6gica e apoiados nas ilustracdes: tabelas e
figuras - graficos, desenhos, fotografias;
Discussdo: interpreta os resultados obtidos e
verifica a compatibilidade entre estes resultados
e os citados na literatura, ressaltando aspectos
novos e importantes, vinculando as conclusoes
aos objetivos do estudo. Aceitam-se outros
formatos, quando pertinente, de acordo com a
natureza do trabalho. Os trabalhos deverao ter
no maximo 25 paginas e recomenda-se citar até
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30 referéncias bibliograficas.

Notas de Pesquisa relatos concisos sobre um
tema original (maximo de cinco paginas).

Ponto de Vistaopinido qualificada sobre saude
materno-infantil (a convite dos editores).

Resenhas critica de livro publicado nos ultimos
dois anos ou em redes de comunicagdo on line
(maximo de cinco paginas).

Cartas critica a trabalhos publicados
recentemente na Revista (maximo de trés
paginas).

Artigos especiais textos cuja tematica seja
considerada de relevancia pelos Editores e que
ndao se enquadrem nas categorias acima
mencionadas.

Forma e preparacao de manuscritos

Apresentacdao dos manuscritos

Os manuscritos encaminhados a Revista deverdo ser
digitados no programa Microsoft Word for Windows,
em fonte Times New Roman, tamanho 12, em espaco
duplo, impresso em duas vias, acompanhados por um
CD-Rom; podem também, ser enviados via e-mail.

Por ocasido da submissdao do manuscrito os autores
devem declarar que o mesmo nao foi publicado e nao
estd sendo submetido a outro peridédico, nem o sera
enquanto em processo de avaliacao.

Estrutura do manuscrito

Pagina de identificagdo titulo do trabalho: em
portugués ou no idioma do texto e em inglés, nome e
endereco completo dos autores e respectivas
instituicdes; indicacdo do autor responsavel pela
troca de correspondéncia; fontes de auxilio: citar o
nome da agéncia financiadora e o tipo de auxilio
recebido.

Pagina dos Resumos deverdo ser elaborados dois
resumos para os Artigos Originais, Notas de Pesquisa
e Artigos de Revisdo sendo um em portugués ou no
idioma do texto e outro em inglés, o abstract. Os
resumos dos Artigos Originais e Notas de Pesquisa
deverdo ter no maximo 250 palavras e devem ser
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estruturados:  Objetivos, Métodos, Resultados,
Conclusdes. Nos Artigos de Revisdao o formato
narrativo dispensa o uso de resumo estruturado o
gual devera ter no maximo 150 palavras.

Palavras-chave para identificar o contelddo dos
trabalhos os resumos deverdo ser acompanhados de
trés a dez palavras-chave em portugués e inglés. A
Revista utiliza os Descritores em Ciéncias da Saude
(DECS) da Metodologia LILACS, e o0 seu
correspondente em inglés o Medical Subject Headings
(MESH) do MEDLINE, adequando os termos
designados pelos autores a estes vocabularios.

Pagina das Ilustracdes as tabelas e figuras
(gréficos, desenhos, mapas, fotografias) deverdao ser
inseridas em paginas a parte.

Pagina da Legenda as legendas das ilustracdes
deverao seguir a numeracao designada pelas tabelas
e figuras, e inseridas em folha a parte.

Agradecimentos a colaboracdo de pessoas, ao
auxilio técnico e ao apoio econdmico e material,
especificando a natureza do apoio.

Referéncias devem ser organizadas na ordem em
gue sdo citadas no texto e numeradas
consecutivamente; ndo devem ultrapassar o numero
de 30 referéncias. A Revista adota as normas do
Committee of Medical Journals Editors (Grupo de
Vancouver), com algumas alteracdes; siga o formato
dos exemplos:

Artigo de revista
Lopes MCS, Ferreira LOC, Batista Filho M. Uso didrio
e semanal de sulfato ferroso no tratamento de

anemia em mulheres no periodo reprodutivo. Cad
Saude Publica 1999; 15: 799-808.

Livro

Alves JGB, Figueira F. Doencas do adulto com raizes
na infancia. Recife: Bagago; 1998.

Editor ou Compilador como autor

Norman 1J, Redfern SJ, editors. Mental health care for
elderly people. New York: Churchill Livingstone;
1996.
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Capitulo de livro

Timmermans PBM. Centrally acting hipotensive
drugs. In: Van Zwieten PA, editor. Pharmacology of
antiihypertensive drugs. Amsterdam: Elservier; 1984.
p. 102-53

Congresso considerado no todo

Proceedings of the 7™ World Congress on Medical
Informatics; 1992 Sep 6-10; Geneva, Switzerland.
Amsterdam: North Holland; 1992.

Trabalho apresentado em eventos

Bengtson S, Solheim BG. Enforcement of data
protection, privacy and security in medical
informatics. In: Lun KC, Degoulet P, Piemme TE,
Rienhoff O, editors. MEDINFO 92. Proceedings of the
7™ World Congress on Medical Informatics; 1992 Sep
6-10; Geneva, Switzerland. Amsterdam: North
Holland; 1992. p. 1561-5

Dissertacao e Tese

Pedrosa JIS. Acdo dos autores institucionais na
organizacdo da salde publica no Piaui: espaco e
movimento [dissertacdo mestrado]. Campinas:
Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade
Estadual de Campinas; 1997.

Diniz AS. Aspectos clinicos, subclinicos e
epidemiolégicos da hipovitaminose A no estado da
Paraiba [tese doutorado]. Recife: Departamento de
Nutricido, Centro de Ciéncias da Saude da
Universidade Federal de Pernambuco; 1997.

Documento em formato eletronico

Pellegrini Filho A. La BVS y la democratizacién del
conocimiento y la informacién en salud. 1999,
Disponivel em URL:
Http://www.bireme.br/bvs/reunido/doc/pellegrini.htm
[2000 Jan 16]
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Envio de manuscritos

Os trabalhos deverao ser encaminhados
para:

Revista Brasileira de Saude Materno Infantil

Instituto Materno Infantil Prof. Fernando Figueira
- IMIP

Secretaria Executiva

Rua dos Coelhos, 300. Boa Vista

Recife, PE, Brasil CEP 50.070-550

Tel / Fax: +55 +81 2122.4141

E mail: revista@imip.org.br

Site: www.imip.org.br

© 2009 Instituto Materno Infantil de Pernambuco

Rua dos Coelhos, 300. Boa Vista
50070-550 Recife PE Brasil
Tel./Fax: +55 81 2122-4141

ﬂf‘t|;li|

revista@imip.org.br
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Mouchrek Junior, José Carlos Elias.

Avaliagdo clinica e imunolégica das condi¢des orais de criangas
e adolescentes portadores de neoplasias malignas submetidos a
tratamento antineoplasico (radioterapia e/ou quimioterapia) no
hospital Aldenora Belo, Sdo Luis-MA. / José Carlos Elias Mouchrek
Junior .— S&o Luis, 2009.
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Orientador: Prof. Dr. Antonio Luiz Amaral Pereira

Dissertagdo (Mestrado) — Universidade Federal do
Maranh@o, Programa de Pés-Graduagdo em Ciéncias da Saude,
20009.

1. Neoplasias malignas. 2. Complicagbes bucais. Radioterapia.
Quimioterapia. 1.Titulo.
CDU 616.314:616-006(812.1)




Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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